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Les différents évènements responsables du couplage excitation- 

contraction des fibres musculaires striées squelettiques sont connus dans 

leurs lignes principales. Néanmoins, certains mécanismes restent encore du 

domaine de l'hypothèse. Deux phases essentielles peuvent cependant être 

distinguées lors de ce couplage : la première concerne le couplage élec- 

trocalcique, celle correspondant aux différents évènements compris entre 

l'excitation et la libération du Ca++ par les réservoirs internes ; la se- 

conde, conc-erne le couplage mécanochimique constituant la phase finale, 

elle correspond aux évènements impliqués dans le développement du phéno- 

mène mécanique. 

1 ' Il faut toutefois préciser, dès à présent, qu'en ce qui con- 

cerne le travail présenté ici, le problème de la relaxation n'a pas été 

abordé et en particulier celui concernant la reprise du Ca++ libéré par ' 

le reticulum sarcoplasmique ; seule est abordée la phase de contraction. 

Cependant, pour une étude satisfaisante du couplage entre l'excitation et 

le développement de la contraction résultante, au niveau de la fibre muscu- 

laire striée squelettique de crabe, il était nécessaire de bien connaître 

la structure de la préparation. Aussi, des études ultrastructurales récen- 

tes (DELORME et coll., 1978 ; voir chapitre 1), effectuées en condition de 

référence et en condition d'hypertonie, ont-elles beaucoup apporté à une 

plus ample connaissance de la relation structure-fonction et ont conduit à 

préciser le rôle des "jonctions de couplage". En effet, l'altération uni- 

que de l'organisation structurale de cette "jonction" (hypertonie par ap- 

port d'urée) suffit à supprimer le phénomène de contraction sans pour au- 

tant inhiber le phénomène électrique (DELORME et coll., 1978). 

Au niveau de cette préparation, 1Iétude des propriétés élec- 

triques de repos, du potentiel d'action et des courants membranaires ont 

fait l'objet de nombreuses études dans notre laboratoire et ont abouti à 

la présentation de deux mémoires de thèse (MOUNIER, 1975 ; HAUDECOEUR, 

1975). Aussi, ce mémoire porte-t-il tout particulièrement sur les phénomè- 

nes mécaniques, 1' évolution du potentiel membranaire ainsi que 1 ' activité 
/ 

ATPasique des protéines de structure de manière à aboutir à une meilleure 
1 

compréhension du couplage excitation-contraction. 



L'étude de la relation liant le potentiel d'action à la se- 

cousse résultante étant encore plus mal aisée au niveau de la fibre sque- 

lettique du crustacé qu'au niveau de celle de la fibre squelettique de 

vertébrés (poly-innervation de la préparation, potentiel d'action non 

autorégénératif...), c'est la raison pour laquelle une faible partie de ce 

mémoire (chapitre V) est consacrée à cette relation. Une part beaucoup plus 

importante est par contre réservée à la contracture produite par un ac- 

croissement soudain d'ions K+ dans le milieu extracellulaire (chapitre IV). 

Il est, en effet, possible dans ces conditions d!enregistrer simultanément 

avec le phénomène mécanique, le phénomène électaique . . -  de décours plus simple 

que le potentiel d'action. Dans ces conditions, l'étude systématique des 

effets des modifications de l'environnement ionique a été entreprise, et 

permet ainsi, non seulement de confirmer le rôle primordial des ions ~ a + +  

dans le couplage, mais aussi de montrer l'importance des ions Mg++, Na+ 

et Cl', et celle d'un couraB2;entr~nt à .eux composantes dont l'une, inhibée 

par les ions Mn++, est portée par les ions ~a++. L'hypothèse que ce courant 

de ~ a + +  permette par ailleurs la libération de ~a++ par le reticulum sar- 

coplasmique peut être émise et, la possibilité d'un couplage direct peut 

être envisagée. Enfin, pour une meilleure interprétation des mécanismes du 

couplage excitation-contraction compte tenu de la présence d'abondants sys- 

tèmes membranaires, il importait de connaît* le rôle de l'ensemble de ces 

membranes sur les mouvements des ions entraînant ainsi d'éventuelles va- 

riations ioniques intracellulaires. Aussi, une étude complémentaire a été 

entreprise, à savoir la contraction des myofilaments isolés, débarassés 

des systèmes membranaires, lors d'apports d'ATP, de Ca++ et de Mg++ dans 

le milieu environnant (chapitre III). Cette étude permet en effet de ren- 

dre compte de certains résultats difficilement interprétables dans le cadre 

de l'étude des contractures potassiques. Dans le même ordre d'idée, il 

s'est avéré indispensable de procéder à l'étude de l'activité ATPasique 

des protéines de structure en relation avec leur environnement ionique 

(chapitre II) . 

Dans un but de clarification pour la présentation des résul- 

tats, et de leurs interprétations, le présent mémoire est subdivisé en 

quatre parties qui concernent donc : 

1 " )  l'activité ATPasique des protéines de structure ; 



2') l'activité mécanique des myofibrilles isolées ; 

3') les contractures potassiques et l'évolution du potentiel 

rnembranaire ; 

4 ' )  la secousse musculaire. 

Enfin, une dernière partie concerne la conclusion générale 

des différents résultats présentés et discutés au fur et à mesure de leur 

énoncé. Cette conclusion-c~nduit à l'élaboration d'un schéma cybernétique 

du couplage excitation-eantzaction de la fibre musculaire squelettique 

striée du crabe Carcinus *maenas. 





C H A P I T R E  1 





1 - PREPARATION DE LA FIBRE ISOLÉE 

L'animal d'expérience, le crabe enragé, Carcinus maenas, pro- 

vient des côtes de la région du Nord, fourni par l'Institut de Biologie 

marine de Wimereux et par le Laboratoire maritime de Luc-sur-ller. Il est 

conservé en vie au Laboratoire dans une eau de mer régulièrement renouve- 

lée et maintenue. à basse température (de l'ordre de IO0 C). 

Les fibres musculaires utilisées proviennent du méropodite 

de l'une des pattes locomotrices (Fig. 1). La section des deux arêtes de 

la carapace permet l'accès aux fibres musculaires. Pour l'ensemble des 

préparations, les fibres sont isolées dans la partie du méropodite juxta- 

posée au basiischiopodite. En fait dans cette zone les fibres sont plus 

longues. Toutefois, la longueur de ces fibres, tout comme leur diamètre, 

varie selon les crabes et les périopodes utilisés (Pei, Pe2 ou Pe3) ; . 
variation de 3000 à 10000 p en ce qui concerne leur longueur et de 75 à 

400 en ce qui concerne leur diamètre. La fibre musculaire est isolée 

après section des fibres avoisinantes ainsi que des nombreux filets ner- 

veux attestant de la poly-innervation des fibres de crustacés (DORAI RAJ, 

1964 ; FAHRENBACH, 1967 ; HOYLE et WIERSMA, 1958 ; ATWOOD et coll., 1965 

entre autres). Cette fibre isolée (Fig. 2) est attachée d'un côté à la 

carapace et de l'autre à une partie d'endosquelette : l'axostyle. La fibre 

est finalement isolée en sectionnant la carapace autour du niveau d'atta- 

che et de part et d'autre de l'attache du côté axostyle. La dissection 

est effectuée dans le liquide physiologique dont la composition en mM est 

donnée par FATT et KATZ (1953) soit : NaCl : 513 ; KC1 : 12,9 ; 

CaC12 : 11,8 ; MgCl2 : 23,6 ; C03HNa : 2,6. La fibre, une fois isolée, est 

placée dans une petite cuve (contenance : 1 ml) remplie de ce liquide phy- 

siologique constamment renouvelé de pH 7,8 et dont la pression osmotique 

est équivalente à celle d'une solution contenant 1163 milliosmoles. 

La fibre a la particul&ité de présenter d'abondantes inva- 
@I 

ginations longitudinales du sarcolemme (KOLLIKER, 1866 ; RUTHERFORD, 1897 ; 

PEACHEY, 1966, 19671, et présente de plus, par rapport aux fibres de ver- 

tébrés, un double système tubulaire transverse : l'un situé à l'aplomb 
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de la strie Z, dénommé TZ ; l'autre, au niveau de jonction bande A - 
bande 1 et dénommé TAI, lequel présente des contacts diadiques, caractéris- 

tiques des crustacés, avec les citernes terminales du reticulum sarcoplas- 

mique (Fig. 3 d'après MATHIEU, 1970 ; PEACHEY et HUXLEY, 1964 ; PEACHEY, 

1967 ; ATWOOD, 1971). Toutefois, une étude ultrastructurale récente 

(DELORME et coll., 1978) de cette préparation montre (Fig. 4), outre l'ex- 

trême richesse du système tubulaire, des contacts diadiques avec les ci- 

ternes du R.S. à tous niveaux et notamment au niveau des gros tubes TZ 

dans des régions proches de la membrane sarcolemmique. Ainsi le rôle uni- 

que de soutien donné à ces tubes TZ par PEACHEY (1965, 1967) doit être com- 

plété dans la mesure où à son niveau la présence de contacts diadiques est 

observée. Le rôle exercé par ce système TZ pourrait concerner également 

celui relatif au couplage excitation-contraction. 

WSTEMES MEMBRANAIRES 
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De nombreuses revues sur la biochimie des protéines contractiles 

et la base moléculaire de la contraction ont été publiées (DREIZEN, 1971 ; 

TAYLOR, 1972 ; HARRINGTON, 1972 ; LOWY, 1972 ; TONOMURA et OOSAWA, 1972 ; 

WEBER et MüRRAY, 1973 ; FUCHS, 1974). La contraction des muscles striés 

qui requiert la combinaison de protéines (myosine et actine) localisées 

au niveau des filaments gros et fins, est morphologiquement équivalente 

au glissement de ces filaments organisés au niveau du sarcomère 

(SZENT-~YORGYI, 1951 ; HASSELBACH, 1953 ; HUXLEY et HANSON, 1957 ; HANSON 

et HUXLEY, 1957 ; HUXLEY, 1957). Ce glissement mutuel est réalisé grâce 

à l'interaction des filaments d'actine et de myosine, lesquels activent 

le clivage de 1'ATP en ADP et Pi (HUXLEY, 1969). 

La première évidence du rôle joué par le Ca+* dans la régula- 

tion de la contraction et de la relaxation a été donnée par les travaux de 

HEILBRUNN et WIERCINSKI (1947) ; depuis, l'importance de cet ion est rap- 

portée dans de nombreuses revues parmi lesquelles citons SANDOW, 1965, 
> I 

1970 ; FUCHS, 1974 ; SZENT-GYORGYI, 1975 ; EBASHI, 1976. Toutefois, la 

sensibilité du système à l'ion Ca++ n'est pas la propriété intrinsèque' de 

l'interaction entre l'actine, la myosine et ~'ATP, mais nécessite la pré- 

sence d'autres protéines de nature régulatrice (EBASHI, 1968). Ces proté- 

ines régulatrices consistent en tropomyosine et tro~onine (EBASHI et ENDO, 

1968). Le rôle de la troponine dans la régulation, par le ~a++, de la con- 

traction a été vu en détail au niveau des muscles striés de vertébrés 

(EBASHIet ENDO, 1968 ; EBASHI et coll., 1968 ; FUCHS et BRIGGS, 1968 ; 

WEBER et PWRRAY, 1973 ; POTTER et coll., 1976 ; DABROWSKA et SZPACENKO, 

1977). Ainsi, la troponine extraite du lapin est composée de 3 sous-unités 

(GREASER et GERGELY, 1971). La TN-1 ("Troponin-inhibiting-subunit") inhibe 

l'interaction de l'actine et de la myosine à la fois en présence et en 

absence de Ca++ (PERRY et coll., 1972 ; EBASHI et coll., 1972 ; GREASER 

. et coll., 1972 ; HARTSHORNE et DREIZEN, 1972). La TN-C ("calcium-binding 

subunit") correspondant à la troponine A décrite par HARTSHORNE et MUELLER 

(1968) est le fragment qui présente une haute affinité pour le Ca++ 

(GREASER et coll., 1972 ; GREASER et GERGELY, 1973) et qui, en présence de 

Ca++, supprime 1' inhibition de 1'ATPase (ATP Phosphorylase) induite par 

le TN-1 (HARTSHORNE et DREIZEN, 1972 ; PERRY et coll., 1972 ; voir WEBER 



et MURE&Y, 1973). La troponine B correspond en fait essentiellement à la 

TN-1 et à la TN-C (WILKINSON, 1974). La TN-C lie, ainsi, le Ca++ libéré, 

du reticulum sarcoplasmique, après stimulation entraînant ainsi un dépla- 

cement relatif de la tropomyosine par rapport à l'actine, et permettant 

l'hydrolyse de 1'ATP (KRETSINGER et BARRY, 1975). La TN-T ("Tropomyosin- 

binding subunit") présente, quant à elle, un rôle structural et permet 

la liaison de la troponine à la tropomyosine et est ainsi nécessaire au 

contrôle de la régulation du ~ a + +  (GREASER et GERGELY, 1973 ; DRABIKOWSKI 

et coll., 1972). 

Quant à la tropomyosine, isolée par BAILEY (1948), dont la 

molécule consiste en 2 chaînes polypeptidiques sous forme de deux hélices 

(WOODS, 1966 ; COijEN,et coll., 1971 ; LONGLEY, 1975 ; PARRY, a * ' - ,  1975, , entre 

autres), elle ,s'étend tout au long du filament d'actine, tandias que la 

troponine n'est présente qu'à intervalles de 400 A environ (voir GILLIS, 
1975). Elle influence notarranent l'interaction entre le complexe actine- 

myosine (actomyosine) et le Mg-ATP (DANKER, 1970). De plus, des études de 

cinétique montrent bien que le complexe troponine-tropomyosine inhibe 

1 ' ~ ~ ~ a s e  de la myosine activée par l'actine, à travers un blocage des sites 

activateurs des filaments d'actine (EISENBERG et KIELLEY, 1970 ; PARKER, 

PYUN et HARTSHORNE, 1970). 

Les fibres musculaires des pattes de crabe, Carcinus maenas, 

comme celles de la plupart des décapodes présentent un type de régulation 
8 t 

lié à l'actine (LEHMAN et SZENT-GYORGYI,1975). Certains muscles de homard 

présentent le même type de régulation alors que d'autres (muscles lents) 

présentent, en plus, un type de régulation lié à la myosine (REGENSTEIN et 
Il II 

SZENT-GYORGYI, 1975 ; LEHMAN et SZENT-GYORGYI, 1975). Le type de régula- 

tion lié à l'actine est mis en évidence par un test basé sur le fait que 

le complexe troponine-tropomyosine réduit l'affinité de l'actine pour la 

myosine en absence de Ca++ (HARTSHORNE et PYUN, 1971 ; EISENBERG et 

KIELLEY, 1970) ; l'actine pure en excès active 1'AT~ase de llactomyosine 

qui présente un système régulateur lié à l'actine, même en absence d'ions 

Ca++. Toutefois, des études récentes montrent une régulation liée à la 

myosine dans de nombreux muscles de décapodes, sous des conditions ioni- 

ques physiologiques (LEHHAN, 1977). 



1 Quant à la myosine, elle présente un site actif qui est cons- 
I titué par la méromyosine lourde (HMM : "heavy meromyosin" ; voir MANNHERZ 

et GOODY, 1976). Une sous fraction de la LMfl ("light meromyosinl') , la 
LMM-1 agit comme inhibiteur des ATPases myofibrillaires, elle se trouve 

incluse dans la structure des filaments de myosine et agit sur les sites 

actifs de la myosine (KALAElKAROVA et coll., 1975). Toutefois, l'activité 

ATPasique de la myosine varie selon les différents animaux et pour les 

différents muscles ; ainsi, elle est plus faible dans les muscles squelet- 

tiques lents et cardiaques que dans les muscles squelettiques rapides 

(BAILEY, 1942 ; SEIDEL et coll., 1964 ; BARANY et coll., 1965 ; GERGELY 

et coll., 1965 ; KATZ et coll., 1966 ; voir SYROW, 1975). Cependant, si 

cette myosine provoque une hydrolyse de I'ATP, son activité enzymatique 

est relativement faible. Par contre, si l'actine est additionnée au sys- 

tème, les'deui Prbtéines se combinent en formant l'actomyosine et l'hydro- 

lyse est -~CC;~&'.~+O~~;'GILLIS, 1972, 1975). Quand ~'ATP eit addi'tlonné à un 

complexe d'actine et de HMM, la dissociation du complexe actine-HMM sur-. 

vient avant la libération de Pi (CHOCK, CHOCK et EISENBERG,1976). Des tra- 

vaux effectués à partir de fragments de myosine montrent que le taux maxi- 

mum d'hydrolyse de 1'ATP à une concentration infinie d'actine est suffi- 

samment importante pour être en accord avec l'énergie libérée lors de la 

contraction du muscle (EISENBERG et MOOS, 1968, 1970 ; voir MANNHERZ et 

GOODY, 1976). Le ~ a + +  est connu comme cofacteur activant l'action enzyma- 

tique de l'actomyosine en hydrolysant 1'ATP et libérant l'énergie pour la . 

contraction (voir SANDOW, 1965). L'énergie libérée par l'hydrolyse de la 

molécule ~'ATP conduit à un glissement des filaments fins d'actine par 

rapport aux gros filaments de myosine dans les sarcomères des myofibrilles 

musculaires (DAVYDOV, 1974). Les premiêres phases de l'hydrolyse du 

Mg-ATP par l'actomyosine (voir ci-dessous) ont été reportées par LYMN et 

TAYLOR (1971), LYMN (1974) 

M + ATP 

A.M + ATP 

(A = actine ; M = myosine). 

e~ 14 + ADP + P 



Dans le muscle au repos, lorsque l'interaction avec l'actine est bloquée, 

90 p. 100 de la myosine se trouve présente sous forme de complexe inter- 

médiaire myosine-ADP.P et 10 p. 100 sous forme de myosine ATP (WEBER et 

MURRAY, 1973). MARSTON et TREGEAR (1972) trouvent qu'au niveau des fibres 

musculaires glycérinées, le nucléotide lié est I'ADP. Le taux d'hydrolyse 

dtATP par les myofibrilles au repos dépend de la stabilité du complexe 

myosine ADP.P..Toutefois, l'activité ATPasique, au niveau de ces diffé- 

rentes préparations, est montrée dépendre de nombreux facteurs tels que 

l'environnement ionique, le pH ... (voir LEGER et coll., 1975 ; FUCHS, 
1974 ; MANNHERZ et GOODY, 1976). 

1 
l 

l 
Ainsi, à partir de myofibrilles isolées de crabe, une étude de 

1 '  l'importance de cet environnement ionique au niveau de l'activité ATPasique 

peut être.entrepr.i-se dans le but de rapporter cette activité Au phénomène 

contractile -et d e  ce, fait d'élucider le couplage excitatiazi-contraktion. 

1) Préparation des myofibrilles isolées de crabe 

Les différentes fibres musculaires, prélevées comme cela a été 

décrit antérieurement,sont coupées en morceaux et placées ensuite dans un 

milieu KC1 0,l M, Tris- HC1 10 mM. La technique de préparation des myofi- 

brilles isolées dérive de celles décrites par PERRY et GREY en 1956 et 

HOTTA et BOWEN en 1970. Les fragments musculaires sont placés dans un 

"Potter" et homogénéisés dans un premier temps dans la solution KCI 0,l M, 

Tris-HC1, à raison d'une dilution au 1/10, pendant 20 secondes à vitesse 

moyenne. L'ensemble est ensuite centrifugé à O0 C, à 900 tours/minute 

pendant 5 ninutes. Le surnageant est alors éliminé, et le culot repris et 

dilué 10 fois dans la solution KC1 0,l M, Tris-HC1. Une nouvelle homogé- 

néisation est réalisée à vitesse rapide pendant 30 secondes à 0' C. L'ho- 

'mogénéisat est alors centrifugé à O" C pendant 10 minutes à 1500 tours/mi- 

nute. A la suite de cette opération, le surnageant est éliminé et le culot 

est cette fois dilué IO fois dans la solution initiale (KC1 0,l M, Tris- 

HC1 10 mM) additionnée de Triton X 100 (2,5 p. 100) et laissé pendant 

1 heure à O0 C. L'utilisation d'un détergent non ionique tel que le Triton 

X 100 a pour but d'éliminer le reste éventuel de membrane mitochondriale ou 



de reticulum sarcoplasmique ; les protéines contractiles n'étant pas inac- 

tivées par ce détergent (SOLARO, P ~ G  et BRIGGS, 1971). De même, Mc FARLAND 

et INESI (1971) montrent que le Triton X 100 solubilise environ 80 p. JO0 

des protéines membranaires ainsi que l'ensemble des phospholipides membra- 

naires du reticulum sarcoplasmique. Ces auteurs précisent par ailleurs que 

la fraction soluble renferme ~ ' A T P ~ S ~  dépendant du Ca++ du reticulum sar- 

coplasmique. Toutefois, avant le dosage du Pi par la méthode de FISKE et 

SUBBAROW (1925), il est nécessaire de bien laver les myofibrilles. En 

effet, DULLEY (1975) met en évidence, en présence de détergent, la forma- 

tion d'un précipité qui entraîne une perte de la couleur résultante lors 

du dosage. De fait, après avoir laissé les "myofibrilles" en présence de 

Triton X 100, l'ensemble est centrifugé à 1500 tours/minute pendant IO mi- 

nutes. Le surnageant est alors éliminé et la partie supérieure du culot 

est diluéet5 fois dans la solution KC1 0,l M, Tris-HC1 ;=tro,is-lavages, 

séparés ~d;e-ce~i~rifug&on à 1000 tours/minute pendant 10 miautes, sont 

ensuite effectués dans ce milieu. Finalement, les suspensions de myofi- 

brilles sont stockées à O0 C. 

2) Pureté des protéines de structure : contrôle en microscopie 

électronique 

La suspension de myofibrilles est centrifugée à 1500 tours/minute 

pendant 10 minutes. Le culot est alors repris et lavé deux fois de suite 

dans un tampon phosphate (pH = 7,2) afin d'éliminer le Tris, puis fixé dans 

un mélange glutaraldéhyde 1 % phosphate pendant 1 minute. L'étape suivante 

consiste en 2 lavages successifs dans le tampon phosphate avant la fixation 

pendant 1 heure dans le mélange acide osmique - tampon phosphate. La 
déshydratation s'effectue alors en passant successivement deux fois pendant 

15 minutes dans différents bains d'alcool à 25O, 60°, 75O, 95' et 100' ; 

puis l'ensemble passe dans deux bains successifs d'oxyde de propylène pen- 

dant 30 minutes. Ensuite, la préparation est placée dans un mélange vo- 

lume-volume d'oxyde de propylène et d'araldite pendant 1 heure avant 

d'être mise dans le mélange final d'araldite pendant 12 heures à 4" C. 

Enfin, après un passage d'une heure dans le mélange final à 20' C, la 

préparation est incluse définitivement et mise en étuve à 60° C pendant 

3 jours. Le mélange final d'araldite renferme 1 volume d'.araldite pour 

1 volume de durcisseur auxquels sont ajoutées 12 gouttes d'accélérateur 



pour 10 ml de mélange. 

Les coupes fines ainsi que l'examen en microscopie électronique 

sont réalisées par le Docteur PORCHET (Laboratoire de Microscopie Elec- 

tronique de l'université). Les photos obtenues (Figs 5 et 6) montrent que 

la préparation est constituée uniquement de myofibrilles à l'exclusion 

de toutes structures membranaires. Une telle préparation peut donc être 

utilisée pour le dosage de l'activité ATPasique des myofibrilles en fonc- 

tion de leur environnement ionique. Toutefois; de façon à maintenir des 

conditions standard, il importe de connaître la quantité de protéines de 

structure en suspension dans un volume déterminé. 

1 ; 3) Dosage spectrophotométrique des  rotéi in es 1 

La quantité de protéines myofibrillaires présente en suspension 

est dosée par une méthode dérivée de celle de LOWRY et coll. (1951). Le 

dosage s'effectue de la façon suivante : 

- 0,05 ml de la suspension myofibrillaire est mis en présence 
- de 0,2 ml de NaOH N ; dès cet instant, il est nécessaire d'attendre une 

heure au minimum pour la solubilisation des protéines ; 

- ensuite, 0,15 ml d'eau bidistillée sont ajoutés au mélange 
précédent ; 

- puis, sont additionnés 2 ml d'une solution (D) qui consiste en 
un mélange de 50 ml de Na2C03 à 2 p. 100 avec 1 ml d'une solution (B) pré- 

parée juste avant le dosage. Cette dernière solution renferme 1 volume de 

Cu S04, 5 H20 à 1 p. 100 et 1 volume de tartrate double Na, K à 20 p. 100. 

Une attente de 10 minutes à température ambiante est nécessaire après 

l'addition de la solution D et avant l'addition de 0,2 ml de la solution 

commerciale de FOLIN (réactif de coloration) diluée à moitié. La lecture 

s'effectue ensuite, lorsque la coloration est établie en 1/2 heure à 

l'obscurité, au spectrophotomètre à 750 nm. Au préalable, avant chaque 

série de dosage, une courbe étalon (Fig. 7) est réalisée en partant d'une 

solution de B S A (Bovin Serum Albumine) à 500 # /ml. De manière à conser- 

ver la même concentration ionique que pour la suspension de myofibrilles, 

la gamme étalon est réalisée en présence de 0,05 ml de KC1 0,1 M, Tris-HC1. 



Examen en miciro~copie éeectironique den m y o b i b m e s  &oLées 
de m b e ,  mont>iant l'abnence de syntème membiranaihe au 
niveau de l a  pirépm&on. 

Giros6.dne~nnent : 6 000. Fixation glutairddéhyde I p. 100. 
Le6 d i b u e n  i ra ten t  powi ûr pthpah,t tlegaoupéea en "paquet1'. Le6 
p h  de coupe montnent d e s  myodib&Ues en coupe long*tudinde, 
oblique ou f iam v m a l e .  



Euunen en michoscopie éleotnonique d a  m g o d i b U a  *bolée6 
de w b e .  

Ghohshbement : A = 20 000 , B = 2 5  000.  Fixation geu*anddéhgde : 
7 p .700.  

Ce6 pho2oghapkies névèeent l 'absence de 2 o d e  s ; t n u a e  membnanaine 
a*risi que l e  h e g h ~ u p ~ e d  d e s  mgo &ibf les .  



Combe é;taeon é;tclb.fie powr Le dosage, pm la mélthode de 
LOWRY, d u  pmltéina à p U  de BSA (Bovine S e h m ~  
Albumine) . 

E v a U o n  de la coRotr&on e x p h &  ert deULtE opiique en @nc; t i c~~  
de La yuanti;té de plro;téirta se &ouvant  da^ un voRwne ~ i n d  de 
0 , 4  m l  avant t1adaXLLon d a  aotutiovlrl de c o L o 4 ~ o n  ( c o n W o ~ n  
.identiqua à c e l l a  du dosage d a  p4oXéina de a&uc;tune). De daçon 
à be phcm dam d a  con&onn patr@Ltemen;t idendiqua à c&a du 
do~age  de  ce.^ po; té inu  de ahucJtwre, dam Le voRwne de 0 , 4  r d  d o &  
i n d u s  : KCL 0,7 M ( 0 , 0 5  m l )  etNa0l-i 7 M (0,2 m l ) .  

4) Détermination de l'activité ATPasique par l'intermédiaire de 

l'hydrolyse de 1'ATP : dosage du Pi i' i 

L'activité ATPasique de ces suspensions myofibrillaires est dé- 

terminée par la mesure de la quantité de Pi libérée en présence d'ions et 

dtATP à des concentrations variées.'Le dosage du Pi est réalisé de la fa- 

çon suivante : 0,5  ml d'une soliition de concentrations ioniques et dlATP 

déterminées sont mis en présence cie 0 ,4  ml de KC1 0 , l  M , Tris-HC1 ; à ce 



mélange est alors additionné 0,l ml de suspension de myofibrilles. La . 

réaction s'effectue dans un bain marie à 20" C. Elle est ensuite stoppée 

par l'addition de 0,35 ml d'acide trichloracétique (TCA) à 20 p. 100, et 

l'ensemble est placé à O0 C puis centrifugé. Ce blocage de la réaction par 

l'acide TCA est efficace comme le montrent TONOMURA et INOUE (1974), 

SYROW (1975) entre autres, pour l'étude des ATPases de la myosine. Pour 

les tubes témoin, l'acide TCA est additionné dès le début, avant même 

d'avoir introduit la suspension de myofibrilles afin d'empêcher l'hydrolyse 

de 1'AT.p. Dès lors, 1 ml de toutes les solutions à tester est prélevé et 

additionné de 0,l ml d'eau bidistillée. La réaction de coloration s'effec- 

tue en ajoutant à ce mélange 0,2 ml de molybdate d'ammonium à 8,3 p. 100, 

puis 0,l ml d'un mélange destructeur qui consiste en un regroupement de 
, 3 1  

deux acides purs et concentrés (Volume-Volume) soit HClO4 et H2SO4 ; enfin 

la coloration est obtenue par l'addition de 0,2 ml d'une solution d'amidol 

à 1 p. 100 dans du sulfite de Na anhydre à 20 p. 100. Cette solution d'a- 

midol est préparée avant chaque série de,dosage et est laissée 30 minutes 

à l'obscurité avant d'être filtrée sur papier Wathman no 1 .  La coloration 

s'établit alors progressivement en 1 heure à l'obscurité et le dosage du Pi 

s'effectue au spectrophotomètre à 725 nm. Au préalable, comme pour le do- 

sage des protéines, une courbe étalon est établie en partant d'une solution 

de K H2 PO4 anhydre (Fig. 8). L'ensemble des dosages a été réalisé au labo- 

ratoire de Biochimie moléculaire de l'université (Professeurs KREIfBEL et 

MOKTREUIL) où il a été possible de disposer du matériel nécessaire et de 

l'aide indispensable. 
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Phosphore [x] 

Combe W o n  é.tabeie pour l e  doaage ape&opho,tocolohuné- 
W q u e  du  phoaphotle, 

Evoe<Ltion de la colotlation exphimée en demi&? opdique en d o n d o n  
de la q u a U é  de phosphoire ae akouuant, avant l a  coloira-Cion, dam 
un v o h e  de 1 , 1  m l ,  La courbe enX Ltabeie à p- d'une b o M o n  
de Kff2P04 anhyhe, 



1) Conditions de référence 

Comme cela a été indiqué antérieurement (dosage des protéines), 

les protéines de structure en suspension dans 0,5 ml de KC1 0,l M - Tris 
HC1, sont mises en présence d'une solution de contenu ionique déterminé de 

façon à obtenir en conditions finales, au moment de l'hydrolyse de I'ATP, 

un milieu environnant sensiblement équivalent à celui du milieu interne 

dont la composition est celle proposée par PROSSER et BROWN (1962), à sa- 

voir en dl : ~ a +  = 54 ; K+ = 112 ; Cl- = 54. Ici, du fait de la suspension 

en KC1 0,l My la concentration en Cl- est de 76 rnM, celle en K' de 106. 

Les concentrations en Ca++ et Mg++ sont respectivement égales 1 et 7 mM. 

La solution contenant de ~'ATP (ATP disodique NBC, à concentration finale 

de 2 mM), tamponnée par du Tris-HC1 (15 mM), a un pH compris entre 6,6 

2) Choix du temps de contact des protéines de structure avec 

la solution de référence 

Dans un premier temps, il était nécessaire de connaître l'évolu- 

tion de l'activité ATPasique myofibrillaire en fonction du temps de réac- 

tion à 20' C dans le but d'obtenir un taux d'hydrolyse suffisant et cons- 

tant. La courbe de la figure 9 montre que la quantité de Pi libérée lors 

de cette activité ATPasique est directement proportionnelle au temps de 

réaction pour des durées comprises entre O et 20 minutes. Au-delà, la 

réaction a tendance à diminuer et la quantité de Pi libéré est relative- 
, ' 

ment moins importante. Ainsi, pour la suite des expériences, le t&mps 

moyen de 10 minutes a été retenu dans la mesure où il correspond au temps 

nécessaire à l'obtention du taux d'hydrolyse maximum. La quantité de Pi 

libéré est exprimée, pour une série d'expériences déterminées, en unités 

arbitraires (p. 100). Ce dosage a été effectué à partir d'une suspension 

myofibrillaire de 210 8 pour 0,l ml (2,l g/l). Toutefois, l'activité 

ATPasique de telles préparations est relativement instable. Ainsi, chez 

un mollusque, AZUMA et coll. (1975) montrent que l'activité ATPasique de 

la myosine maintenue dans une solution de KC1 0,5 M à pH neutre et à O0 C 

est relativement instable et diminue de 10 à 20 p. 100 par jour. Aussi, 



Temps [min] 

2uamXté de P i  fibChé au c o r n  de L'hydrtoly~e de l'ATP pak 
L a  myo~i.hneru2, e x p b é e  en u&én a.kbi.O~&u ( p . 1 0 0 ) ,  
en d o n d o n  du Itemph. . 

La pfiotéina m y o b i b W a  u W é a  hont c o n ~ ~ ~ v é a  en hupen- 
hion, à la concevLtrLdon de 2 7 0 y poux 0,7 m l ,  dam une h o W o n  de 
KCL 0,1  M .  La valeuh de néShence 700 p.100 ptLine puun un ~ t m p ~  de 
10 tn&u.W c o m a  pond à la yuav&iAé de P i  fibéhé pendu&  ce^ , I O  mn, 
à 20°C,  p o w ~  2 10 y de photéinu mina en phbence du tritieu /tendUL- 
mant &'ATP e,t he Itrtouvavd aimi cru momeMk de La h é a d o n  dam un 
v o ~ e  de 1 m l .  
La conceit&t&on d a  ionA Lou de l' hydtrolyhe a;t la 6LLivaM;te : 
Ca++ = 1 mM ; Mgt+ = 7 mM ; Na' = 54 mM ; K' = 106 mM ; ATP = 2 mM ; 
CL- = 7 6  mM ; SUr-- = 2 2  mM ; CH3CHzCOO- = 5 2  mM ; T d  HCL = 15 mM ; 
La néaction u;t 4;tappée, en Itemph d a h é ,  pm add&Con d' acide ittU- 
ckeofiacéZLqu e. 



est-ce la r,aison pour laquelle l'ensemble des dosages réalisés sur une 

préparation de suspensions de myofibrilles se fait sur une, voire deux 

journées, en prenant systématiquement pour chaque série des témoins. 

D'autre part, un des facteurs essentiels est de bien maintenir constant le 

pH des solutions utilisées dans la mesure où des variations de pH entraî- 

nent des modifications d'activité ATPasique. En effet, WOLODKO et KAY 

(1975), étudiant l'activité ATPasique de la myosine cardiaque, montrent 

que pour la gamme des pH alcalins de 7,l à 9,3, cette activité ATPasique 

est d'autant plus forte que le pH augmente. Toutefois, STRETER et coll. 

(1966), SEIDEL (1967), GUTH et SAMAHA (1969), SAMAHA et coll. (1970), 

SYROVY (1975) montrent que l'activité ATPasique de la myosine du muscle 

rapide est relativement stable en milieu alcalin alors que celle de la 

myosine du muscle lent et du muscle cardiaque est à l'inverse labile. Les 

ATPases rnyofibrillaires des muscles cardiaques et squelettiques sont éga- 

lement activées pour des gammes de pH compris entre 7,4 et 5. Toutefois, 

l'acidose diminue la sensibilité au ~a++ de 1 ' ~ ~ ~ a s e  myofibrillaire à la' 

fois du muscle ventriculaire et du muscle gastrocnémien du lapin (KENTISH 

et NAYLER, 1976). Par contre, les activités Mg++ ATPasiques de l'actomyo- 

sine, de myofibrilles et de la myosine des muscles cardiaques et squelet- 

tiques sont activées par des pH alcalins et inhibées par une augmentation 
\ 
de la force ionique (voir LEGER et coll., 1975). Cette dépendance du pH 

est également observée au niveau de la myosine du muscle de mollusque par 

AZUMA et coll. (1975). Sur la fibre musculaire de crabe, DE VILLAFRANCA 

(1967) montre de même que l'activité ATPasique myofibrillaire est dépen- 

dante du pH et qu'il existe une inter-relation entre le pH et les activa- 

tions Ca++ et M ~ + +  du système enzymatique. Cette corrélation est également 

précisée chez le crabe par PORTZEHL et coll. (1969). Ces auteurs précisent 

toutefois que sur leur préparation myofibrillaire de crabe, un changement 

de la valeur du pH de 6 à 8 n'entraîne qu'une très légère diminution de 

l'hydrolyse de  ATP. P. La diminution du ~ a + +  requis pour la 1/2 activation 
apparaît être plus faible pour la gamme de pH de 6,5 à 7 que de 6 à 6,5 

et de 7 à 8. 

3) Choix.de la concentration en protéines de structure et en 

Le pH des solutions utilisées étant maintenu par le tampon 

Tris-HC1 à une valeur de 6,8 (valeur proche de celle trouvée par PAILLARD 



(1972) pour le milieu intracellulaire de la fibre de crabe), le deuxième 

facteur important à déterminer concerne la concentration de protél&es ' 

mises en réaction en présence de différentes quantités d'ATP pour des con- 

centrations de Na+, K+, ~ g + +  et ~a'+ standard. De fait, il est connu que 

les concentrations d'enzyme et de substrat sont importantes. En effet, 

N I H E I  et FILIPENKO (1975) montrent que l'activité ATPasique dépend de la 

quantité de myosine et de la quantité de substrat en réaction. La figure 10 

montre, qu'au niveau des myofibrilles de crabe, l'activité ATPasique, 

Proté  ines [%/0.1 ml] 

Q u a W é  de P i  fibéhé, exptLunée en uni/t&h atrb,iXuihu 
( p , 1 0 0 ) ,  en dunu2on de % quavi;ti;té de paotéina de &LUC- 
;tutLe y~tt&ente dam l a  aunpeaion de 0 , l  m l .  

LU couhba hont é i a b f i e ~  pom un Zempn de ttéaction de 70 m i u c m  
eA pouh deux concevuhatiovin cii66hevLta d 'ATP : r = 2 mM ; e = 3 m%i. 

Lu concen&rdXom d a  au/ttta iom en ~ o U o n  dam Le triLieu envi- 
trannant L a  pko;téina de h;ltLuCtUke hont C&U de aédéhwce, h o d  : 
Ca++ = 7 mrM ; Mg*+ = 7 mM ; K+ = 706 mM ; Na' = 54 mM ; CL- = 76  rnM ; 
SU4-- = 2 2  OIM ; CH 3CH2COU- = 5 2  mM ; Thin H C l  = 15 miU, 



exprimée en p. 100 de Pi libéré pendant 1 0  minutes, est sensiblement di- 

rectement proportionnelle à la concentration de protéines pour des valeurs 

comprises entre 52,5 1( et 210 1 pour O, 1 ml de suspension initiale (0,52 et 
2,10 g/l) . Cette figure' montre, de plus, que l'activité ATPasique dépend 
de la concentration en ATP. 

La courbe exprimant la quantité de Pi libéré pendant 10 minutes 

' en fonction de la concentration en protéines semble toutefois curvilinéaire, 
et, c'est la raison pour laquelle la concentration de protéines en suspen- 

sion initiale sera prise égale à 1,05 g/l (105 $ /0,1 nl). 

5 
. Les facteurs, temps de réaction (10 min.) et quantité de pro- 

téines (1,05 g/l), étant déterminés, l'influence du facteur concentration 
\ ' / - 

en substrat doit être analysée dans les conditions standard. Cette in- 

fluence a d'ailleurs été vue par de nombreux auteurs, en particulier par 

DE VILLAFRANCA (1967) sur les myofibrilles de crabe ; il montre en effet 

l'importance de 1'ATP et détermine un maximum d'activité, suivant le 

milieu, pour des valeurs de substrat comprises entre 2 et 6 mM. L'inhibition 

de l'activité survient pour des niveaux plus bas de substrat lorsque la 

concentration de Ca++ passe de IO mPf à 1 mM. Il apparaît aussi que l'in- 

hibition survient à peu près pour une concentration en substrat égale à 

la concentration en ions divalents (DE VILLAFRANCA, 1967). De plus, 

FENNER et coll. (1973) montrent, sur leur préparation (myosine myocar- 

dique) que la concentration saturante dlATP est de 4 mM lorsque le K+ 

est utilisé comme activateur alors que l'effet inhibiteur des concentrations 

supérieures en ATP est très faible pour l'enzyme activé par le ~a++. 

Quoiqu'il en soit, de hautes concentrations en substrat inhibent 1'AT~ase 

myofibrillaire indépendamment de la présence d'ions divalents activateurs 

(PERRY et GREY, 1956 ; FINKEL et GERGELY, 1961 ; DE VILLAFRANCA, 1967). 

Cette inhibition de substrat décrite antérieurement par HASSELBACH (1952 a) 

est probablement due à 1'ATP libre et elle se produit quand cette concen- 

tration d'ATP est supérieure à celle de CaC12 (AVENA et BOWEN, 1971) pour 

la myosine du muscle squelettique comme à celle de MgCl2 (PERRY et GREY, 1956; 

voir LEGER et coll., 1975). De même, pour BOCHARNIKOVA et coll. (1974) le 

rôle du suistrat dans la réaction ATPasique de la myosine peut être supporté 

à la fois par 1'ATP et le complexe ATP-Ca.  interaction compétitive entre 

ces deux substrats semble être la raison probable de l'inhibition de la 

réaction observée à haute concentration d'ATP. Pour ces auteurs, une dimi- 



nution dans le degré du processus enzymatique serait également due à 

l'excès dlATP libre par rapport à la concentration du complexe ATP-Ca. 

'Au niveau de notre préparation, la concentration en ATP au moment 

de la réaction influence directement la libération de Pi. En effet, la 

figure 1 1  indique que la concentration optimale en ATP est de 2 mM dans 

les conditions standard sans toutefois que l'inhibition par excès de 

La &&act ion q u i  ae d ~ o u t e  d a a  un v o h e  de 1 m l  en p b e n c e  de 
105  y de poXéLnen rngodLb&U.cxha duhe 10  minu;ta. 
La conceul;ttrdavz d a  i o a ,  pom une concen;DLaLion en ATP de 2 mM 
4nX : Ca++ = 1 mM ; Mg++ = 7 mM ; Na+ = 54 mM ; K7 = 106 mM ; 
CL- = 76 mM ; SU4-- = 2 2  mM ; Ci i3Ci i2COU- = 52 mM ; T/Mn HCL = 75 mM. 

Comme powr L a  d i g w r a  n u i v a n t a ,  Len d i d d 6 t e A  pain& de t a  couhbe 
cotutupondent à moyenne ( m )  den v d w ,  encachée de non écaht- 
.type ( O )  pouh un nombne de v a 2 ~  n = 6 ,  



substrat ne soit évidente pour des concentrations comprises entre 3 et 4 mM, 

alors que l'activité ATPasique est beaucoup plus faible pour des concen- 

trations comprises entre 2 et 1 mM. Compte tenu de ce résultat, pour la 

suite des expériences, la concentration en ATP sera fixée à 2 df. 

4) Contrôle biochimique de la pureté 

Un dernier contrôle au niveau de la.préparation, avant de voir 

l'importance de l'environnement ionique, a consisté à vérifier l'absence 

dlATPases membranaires dépendantes du Na' et du K+. En effet,. l'activité 

de la (Na+-K+)-A~~ase est inhibée par l'ouabaïne (DUNHAM et GLYNI$,,1961 ; 

CHARNOCK et coll., 1975 ; INAGAKI et coll., 1974 ; GODFRAIND et DE POVER, 

1975 ; SCHUURMANS STEKHOVEN et coll., 1976). La figure 12 montre en effet 

que cette substance n'a pas .d'influence sur l'activité ATPasique des 

myofibrilles purifiées de crabe, montrant ainsi l'absence, au niveau de 

la préparation, d'AT~ases membranaires dépendantes du Na+ et du K+. Il 

faut toutefois préciser que cette substance n'altère pas l'activité 

ATPasique dépendante du Ca++ pourtant mise en évidence au niveau des mem- 

- branes cellulaires (DUNHAM et GLYNN, 1961 ; CHA et coll., 1971) dans la 

mesure où SZASZ (1975) observe la même activité ATPasique en présence de 

0,25 mM d'ouabaïne. 

oua baine 



5) Effets de la force ionique et de l'activité des ions. 

Ainsi, désormais les réactions permettant de déterminer l'activité 

1 ATPasique de la préparation, où l'absence de membrane a pu être contrôlée, 

l se font en présence de 105 1 de protéines en suspension dans 1 ml, Pen- 

I dant une période de 10 minutes et avec une concentration d'ATP de 2 mM. 

l Toutefois, ces paramètres étant déterminés, pour étudier l'importance de 

1 l'environnement ionique, les modifications des concentrations en ions vont 

1 entraîner des variations de la force ionique, au niveau des myofibrilles. 

1 En effet, de même qu'il était important de maintenir le pH, il importe de 

1 connaître la force ionique du milieu utilisé, celle-ci inf luenÇant 1 ' ac- 
I I - 

tivité ~ ~ ~ a s i ~ u e  (voir LEGER et coll., 1975 ; WEBER et E ~ R ~ A P ;  1973 ; 

1 WHITE et TAYLOR, 1976). De fait, PERRY et GREY (1956) montrent qu'en aug- 

I mentant la force ionique du milieu d'incubation des myofibrilles isolées, 

I par addition de KC1, l'activité ATPasique myofibrillaire activée par le 

I ~ g ' +  est diminuée. De même, AZUMA et coll. (1975) indiquent que l'activité 

I Ca++-~~~asique de myosine de mollusque est réduite par 1' augmentation du 

l KC1. Cette diminution, également observée avec le NaCl, tend à montrer 

qu'elle n'est pas due à l'espèce ionique mais à la variation de force 

ionique. Toutefois, PORTZEHL et coll. (1969) montrent que le Ca++ requis 

I par les myofibrilles de crabe pour l'activation ATPasique n'est que peu 

I influencé par la force ionique alors que la concentration de Ca++ néces- 

l saire au seuil d'activation ainsi qu'à l'activation totale des fibrilles 

l de muscle de lapin est augmentée quand la force ionique du milieu est 

l accrue. Le maximum d'activité ATPasique observé est toutefois plus faible 

l lorsque la force ionique est augmentée. 

QuaM/ti;té de Pi LLbetLé , e x w é e  en uMA;tii~ atlb&&a 
(p. 7 00) , en ~anc/ t ion de l a  conce&akion dtauab&ne, en mM, 
du ~~ de ttéaction. 

La c o n c e n i x ~ o n  d a  i a a  ait : Cai+ = Id ; Mg++ = 'f mM ; Nai = 
54 mM ; Ki = 106 mM ; CC- = 76 mM ; SU4-- = 22  mM ; Cff3Cf f2CoU- = 
5 2  m M ;  ATP = 2 mM ; 7 k - i ~  H C l =  1 5  mM, 



En fait, si la force ionique du milieu intervient en tant que 

tel, il peut également se faire que ce soit par l'intermédiaire d'une 

modification de l'activité des ions en solution dans la mesure où celle-ci 

est justement dépendante de la force ionique du milieu. En effet, il est 
< I 

possible, à partir de la relation de DEBYE-HUCKEL de calculer l'activité 

de l'ion considéré en solution. En effet, si la force ionique du milieu 

1 est égale à 1/2Lmizi2 soit environ 1/2Ecizi2 où mi est la concentra- 

tion en moles pour 1000 g de solvant, ci la concentration en moles par 

litre et zi la valence de l'ion considéré ; l'activité de l'ion dans la 

solution est donnée par la relation ai = fi ci où fi est un coef icient 

dépendant de la force ionique (1) et ci la concentration. Le coe ficient fi 

est déterminé à partir de la relation : 

f 
1 

- log fi = 
A zi2 VI 

I. 
où 

A est un coefficient qui dépend du solvant et de la température 

de la solution; ainsi, pour l'eau et à 18' C, A = 0,5005. 

- B est un coefficient égal à 0,33. 

di est le diamètre de l'ion exprimé en A (pour le ~a*+, 
O 

di = 6 A). 

zi la valence de l'ion considéré. 

La figure 13 représente la courbe théorique relatant l'activité 

de l'ion ~ a + +  en fonction de la modification de la force ionique du milieu 

et pour des concentrations variées en Ca++ de 1 ,  2 et 4 mM. Il est ainsi 

possible de constater que pour une concentration de 1 mM de ~a++, une 

variation importante de la force ionique de O,] à 0,3 ne modifie pas la 

valeur de l'activité de l'ion ~ a + +  en solution et de ce fait, ne pourrait 

expliquer une grande variation de l'activité ATPasique pour cette concen- 

tration de Ca++. Pour l'ensemble des milieux utilisés, il sera fait état 

de 11activit6 des ions en solution afin de voir si une éventuelle varia- 

tion de 1'activité.AT~asi~ue est liée à une variation de l'activité des 



ions. D'ores et déjà, il peut être mentionné que la force ionique-n'inter- 

. vient que très faiblement sur l'activité de l'ion dans la mesure où la 

force ionique varie de 0,1 à 0,25. 

Force ionique 

ActivLté du Ca++, ( a  ++ 1 en .i~o.ht.im, cdcuRée d lapa& Ca 

du ~~. E"  on de. Debye-ii chel, en ~oncdion de h ionique 

aca++ = &i [CU*'] avec - Cog d i  = A u z J I l i  + B di 4T 
Pow~ C u  c&ddétre& .i~ymboRen v o h  tex te  page 3 6 .  



1 )  Effets des ions divalents 

Le rôle du Ca++ et du M ~ + +  dans l'hydrolyse de 1'ATP a notamment 

été rapporté en détail par FUCHS (1974) pour le muscle strié. De même, la 

myosine du muscle lisse présente une activité ATPasique activée par le 

~a++ ou le K+ et inhibée par le M ~ + +  (GROSCHEL-STEWART, 1971 ; YAMAGUCHI 

et coll., 1970 ; voir IIZTRPHY, 1976). 

Pour PERRY et GREY (1956), llATPase myofibrillaire activée par 
rr. A 

le Mg++ et le ~a*+ montre de grandes différences dans l'hydrolyse de 1'ATP 

selon la présence de ces deux ions. Au niveau des myofibrilles de crabe, 

DE VILLAFRANCA (1967) montre que llATPase myofibrillaire présente une 

activation calcique ainsi qu'une activation par le Mg++ ; de même, au 

niveau du complexe actine-myosine (actomyosine naturelle) de la même pré- 

paration, DE VILLAFRANCA et CAMPBELL (1969) montrent à pH 7, la présence 

d'une activation par le Mg++ présentant 2 optima : l'un dans le rang de 

la PM, l'autre au niveau de la mM, étant apparents lorsque la concentra- 

tion en KC1 est inférieure à 60 mM (au-delà, seule subsiste l'activation 

pour la faible concentration en ~g++). L'activation calcique de ce dernier 

système n'ayant lieu que pour le niveau de la mM. Par contre, DE VILLA- 

FRANCA et FRIEDMAN (1975) montrent que si llATPase de la myosine du crabe 

est activée par le ~a++, elle est inhibée par le ~ g + +  ; la présence de 

légères traces d'actine dans la préparation pouvant expliquer la légère 

activation observée en présence de 1 mM de ~ g + +  libre. L'activation par le 

~a++ devient apparente avec 5.10-5 M de ~ a + +  libre. Toutefois, pour ces 

auteurs, le taux de Mg++ libre module l'activation par lé Ca++, et il y a 

une compétition directe entre ces deux ions pour les sites de la myosine. 

L'activité ATPasique des protéines myofibrillaires est en 

relation avec la fixation de ~ a + +  au niveau de ces protéines et commence 

1orsque.cette fixation a atteint un seuil de 1,2 à 1,3 pl4 de caa*+/g 

(WEBER, HERZ et REISS, 1969). PORTZEHL et coll. (1969) montrent d'ailleurs 

que l'activité ATPasique des fibrilles de crabe diminue après une 
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augmentation initiale lorsque la CO-ncentration en ~ a + +  est trop élevée. 

Au niveau de notre préparation, la figure 14 montre que l'acti- 

vité ATPasique myofibrillaire est en relation étroite avec la concentra- 

tion en Ca++ (les concentrations en M ~ + + ,  ~ a +  et K+ étant celles de réfé- 

rence soit respectivement 7, 54 et 106 mE.I). Cette activité ATPasique me- 

2uantiXé de P i  &betLS. , exphimée en u&éb mbLttrCLVte~ 
(p.  1 0 0 ) ,  en donc;tian de Ra concen&a;tion de Ca++, en M M ,  
du W e u  de néadion.  

La k&action q u i  ae daouRe dam un vaLwne de I en p a e n c e  de 
105 y de p o f e i n a  r n q o a i b W a  dwte 7 Q  miMLLte~, 

La concerukatLon d a  i o m  de Ra a o W o n  de trE6hence e . ~ k  : CU++ = 
7 mM ; Mg++ = 7 mM ; Na+ = 54 mM ; K+ = 106 mM ; CL- = 7 6  mM ; 
SU4-- = 2 2  mM ; CH3CH2COO" = 5 2  miU ; ATP = 2 mM ; T u  HCL = 1 5  mjh. 
La vaha,ï5on de la c o n c e u t t ; l r ~ o ~  en Ca++ e~; t  abXenue avec une mudi -  
~ i c&on  ah~&née de la cance&a;tion en C H  3 C t i  2COO-, 

Chaque p o i n t  de La combe trepkaente m 5 a in = 6 1 . 



surée par la quantité de Pi libérée présente un optimum obtenu pour 1 ml1 de 

~ a + +  en solution et se trouve être considérablement réduite podr des con- 

centrations inférieures ou supérieures. Comme la force ionique ne varie 

que dans une gamme très restreinte soit de 0,206 à 0,216 en passant des 

concentrations de Ca++ de 1 à 4 mM, l'activité du Ca++ en solution est, 

de ce fait, directement proporqionnelle à sa concentration initiale. La 

diminution de l'activité ATPasique ne peut donc résulter dans ce cas d'une 

modification de la force ionique. Ainsi, l'activité ATPasique des myofibril- 

les de crabe est dépendante de la concentration en Ca+* du milieu environ- 

nant et, la-concentration optimale de 1 mEl sera conservée pour\ la suite des 
: 

dosages. Cette concentration optimale permet par ailleurs, co@e cela sera 

vu ultérieurement, d'obtenir une contraction maximale des myo&laments 

isolés. 

1-2) Effets du Mg++ ----------- -- 

Comme cela a été indiqué précédemment, non seulement le 

~ a + +  intervient au niveau de l'activation myofibrillaire, mais également 

le Mg+'. Ainsi, DANCKER (1970) montre l'influence du Mg++ sur les ATPases 

des différents systèmes d'actomyosine naturel ou artificiel. De même, 

DE VILLAFRANCA (1967) signale une activation des ATPases myofibrillaires 

par le Mg++ à pH neutre. De fait, sur notre préparation, la figure 15 mon- 

tre que l'activité ATPasique est dépendante de la teneur en M ~ + +  (celle 

en Ca++ étant de 1 mM). L'activité, cependant moins importante en absence 

de ~ g + +  ne varie que dans des proportions relativement faibles pour des 

variations importantes de Mg++ (de O à 7 mM) alors que la diminution est 

nettement marquée dès que la concentration en Mg++ s'élève à des valeurs 

supérieures à 7 mM. Là encore, comme pour le Ca++, une corrélation très 

étroite sera établie ultérieurement avec la contraction des myofilaments 

des fibres de crabe. Il faut toutefois noter que pour detelles variations 

de la teneur en ~g++, (l'apport étant réalisé sous forme de sulfate) 

la force ionique du milieu varie, en passant des concentrations de Mg++ 

de 1 à 15 mM, de 0,184 à 0,239. La concentration en Ca++ de ces solutions 

étant de 1 mM, il est alors possible de voir en se référant à la figure 

13 que l'activité de l'ion Ca++ n'est que fort peu modifiée pour de telles 

variations de la force ionique. Dans de telles conditions, l'activité de 



La hZacition q u i  be dihoule dam un v o h e  de 1 m l  en pkaence de 
105 y de pkotéincu m y o d i b U a h a  dwre 10 miviu;te~.  

La c a n c e W o n   de^ i o m  de la ~ o l u % o n  de tréd&ence ut : ~ a + +  = 
1 mM ; Mg++ = 7 mM ; Na+ = 54 mM ; K+ = 106 mM ; CL- = 76 mM ; 
S0,-- = 2 2  mM ; Cfi,CH,COO- = 52 mM ; ATP = 2 mM ; ThiA HCL = 15 mM. 
La vatua;tion de lu concenttation en Mg++ ~ A X  obienue avec wne m a d i -  
&lcakian aAmuLtanée de lu concen;t)tation en S U 4 ~ - .  

Chaque p o i n t  de combe hepkaente m + o ( n  = 6 )  - 

l'ion Mg++ dépend directement de sa concentration dans la solution, le 

rapport entre la concentration et l'activité de l'ion restant quasiment 

constant. Ainsi, là encore, l'activité ATPasique des myofibril1.e~ isolées 

de crabe est directement dépendante de la teneur du milieu environnant 

en Mg++. La courbe d'activation en fonction de la concentration de cet 



ion présente, comme pour le Ca++, un optimum cependant moins marqué. La 

valeur 100 p. 100 de Pi libéré a été prise pour 7 mM de ~g++, cette con- 

centrati0.n est celle retenue pour la suite des expériences. Le choix de 

3 mM paraît être plus judicieux, mais cette valeur de 7 mM a été cepen- 

dant prise compte-tenu des résultats acquis antérieurement au niveau de la 

contraction des myofilaments. 

De même que 1'activit.é ATPasique, dépendante du ~a++, des mem- 

branes du reticulum sarcoplasmique est sensible aux effets activateurs et 

inhibiteurs des cations monovalents tels ~ a + ,  K+, ~ b +  ou Li+ (THE et 

HASSELBACH; 1972), celle des protéines myofibrillaires dépend également, 

comme nous allons le voir maintenant, de 1' environnement en i&s monovalents. 
1 

1 2) Effets des ions monovalents 

Il a pu être montré que llactivité,ATPasique, dépendante du Ca++, 

de la myosine de muscle cardiaque et squelettique est inhibee par les ca- 

tions monovalents tels que ~ a +  et K+ (KATZ et coll., 1966 ; MUIR et coll., 

1971 ; voir LEGER et coll., 1975). Ainsi, l'activité Ca-ATPasique de la 

myosine d'un mollusque (1'Haliotis ou Oreille de mer) est-elle diminuée 

par l'accroissement de la concentration en KC1, alors que celle de myosine 

-de muscle lisse est usuellement activée par ce même KC1 (AZUMA et coll., 

1975). La diminution de l'activité Ca-ATPasique est également observée 

avec l'accroissement de la concentration en NaCl tendant.toutefois à 

montrer que l'effet du sel n'est pas dû à l'espèce ionique mais à la mo- 

dification de la force ionique (AZUMA et coll., 1975). De même, FENNER et 

coll. (1973) montrent que l'activité ATPasique de la myosine myocardique 

purifiée est activée par chaque ion K+ ou Ca++ alors que l'addit-ion de 

l'un en présence de l'autre provoque une inhibition, tout comme le ~ a +  en 

1 présence de K+ ou de ~a++. Pour ces auteurs, l'effet inhibiteur du KC1 sur 1 
1 l'activité ATPasique de la myosine en présence de CaC12 (10 dl) est simi- 1 

laire à celui noté par TRAYER et PERRY (1966) avec la myosine du muscle I 
squelettique. De plus, les effets inhibiteurs de différents cations mono- 

valents ont été étudiés en présence de ~ a + +  ou de Mg++ sur l'activité ATP- 
a I 

asique de la myosine (KELEfaEN et MUHLRAD, 1969). 

En ce qui concerne les protéines de structure de crabe, les con- 

centrations optimales en Ca++ et M ~ + +  ayant été déterminées précédemment, 

la figure 16 montre l'effet des ions monovalents. Sur cette figure, la 
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2 u U é  de PL l i b e t t é  , explumée en uni l th  mb&cWren 
(p. 100), en d o n d o n  de diddétteMAen conceullttta-tiorzn en i o ~ n  
m o n o v d e ~  du miLieu de ttéaction. 

La t~éacA;ion q u i  be d h d e  darzn un volume de 1 m l  e n  p h e n c e  de 
105 Y de paoXêXna myobLbkUahec, duhe 1 O miviuka, 
La a o U o n  7 comenpomd à c&e de nébhence q u i  e n X  : CU+' = 7 mM ; 
Mg++ = 7 mM ; Na+ = 54 mM ; K+ = 106 mM ; CC- = 7 6  mM ; SO4"- = 
2 2  fi,; Cff3Cf f ,COO- = 5 2  mM ; ATP = 2 mM ; T& f f C l  = 15 mM, 

La s o W o n  2 cornenpond à 1'abain~emeMA de l a  concenktratian en K t  
(de  106 à 50 m M ) ,  en S04-- (de  2 2  à 7 mM1 & en CH,CH,COO- ( d e  52  
à 2 6 mEd) . 
La ao.&Cion 3 comapond à t 'abain~ement  de l a  c o n c e & ~ o n  en 
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solution 1 correspond aux conditions de référence c'est-à-dire avec une 

concentration en K+ égale à 106 mM, en Na+ de 54 mM et en Cl' de 76 mM. 

Pour la solution 2, la concentration en ~ a +  est à sa valeur de référence 

(54 mM) alors que celle en K+ est abaissée à 50 mM ; la solution 3 présente 

au contraire une teneur en K+ standard alors que celle en ~ a +  est réduite 

à 4 mM. Pour la solution 4, K+ = 106 mM et Na+ = 54 mM, seule varie la 

concentration en Cl' qui est amenée à 50 &JI, alors que pour la 5, toutes 

les concentrations en K+, ~ a +  et Cl- sont maintenues aux valeurs minimales 

précédemment données soit respectivement 50, 4 et 50 mM. Il n'a malheu- 

reusement pas été possible de voir l'influence propre de la diminution 

seule du Na+ et du K+ en maintenant le Cl- à une valeur normale, A. çar . l'ap- 

port de CL- sous forme de chlorhydrate de choline entraîne, au mopnt du 

dosage, la formation d'un précipité de phosphomolybdate de choline. Sur 

cette figure 16 il est ainsi possible de constater qu'un abaissement de 

la concentration en K+ ou en ~ a +  (solutions 2 et 3) entraîne une augmen- 

tation relativement marquée de l'activité ATPasique des protéines de 

structure de crabe, alors qu'à l'inverse, l'abaissement de la teneur en 

Cl' (solution 4) provoque une très légère diminution de cette activité. 

Par contre, un accroissement très net de cette activité ATPasique est 

obtenu lorsque l'ensemble de ces ions monovalents se retrouvent à de fai- 

bles concentrations (solution 5). Toutefois, il faut noter qu'en modifiant 
4 

la concentration en ions monovalents du milieu environnant, la force io- 

nique de ce milieu de réaction a été considérablement modifiée. Il faut de 

plus préciser qu'il est difficile de maintenir la force ionique constante 

dans la mesure où cela provoque une modification de la concentration anio- 

nique et cationique. 

S i  la 'force ionique est de 0,207 dans les conditions de référence, 

elle passe respectivement pour les solutions 2, 3, 4 et 5 à des valeurs 

de 0,137 ; 0,157 ; 0,221 et 0,087. De ce fait, il e~t'~ossib1e de consta- 

ter que les activités ATPasiques sont renforcées par l'abaissement de la 

, force ionique, ce qui pourrait résulter, au vu de la figure 13, d'un ac- 

croissement de l'activité de l'ion ~ a + +  toutefois faible à la concentration 

de 1 mM pour la gamme des variations obtenues de la force ionique, ainsi 

que d'un accroissement de l'activité du FTg++. Dans ces condifions cependant, 

l'accroissement de l'activité des cations divalents Ca++.et Mg++ devrait, 



en tout état de cause, compte tenu des résultats des figures 14 et 15, 

diminuer l'activité ATPasique en dépit du fait que selon les auteurs une 

augmentation de force ionique entraîne une diminution de l'activité ATPasique 

alors qu'à l'inverse une diminution entraîne un accroissement (voir 5 III-e). 

Cependant, il semble que les ions monovalents aient des effets propres, en 

dépit des modifications de force ionique des solutions ; cela sera d'ail- 

leurs confirmé ultérieurement lors de l'étude de l'activité mécanique de 

ces myofilaments (chapitre III). 

- .  
-Par ailleurs, la faible variation d'activité ATPasique obtenue 

lors de.~'abaissement de la concentration en Cl- (solution 4, figure 16) 

est ég8i&'n;ènt mesurée lors d'un accroissement. Ainsi, la figure 17 montre 

que des modifications de la teneur en Cl' dans une gamme de concentration 

de 50 à 106 mM ne provoquent que de faibles variations du taux d'hydrolyse 

de 1'ATP ; dans ce cas, il faut mentionner que la variation de la teneur 

en Cl' entraîne simultanément une variation de la concentration en sulfate, 

ceci afin de maintenir les concentrations de cations à leur valeur de ré- 

férence. Cependant, en dépit de l'apport de sulfate, ions divalents, la 

force ionique du milieu ne varie que très peu (de 0,221 à 0,193 pour les 

valeurs extrêmes), et de ce fait, les activités des ions ~ a + +  et Hg++ dans 

les différentes solutions sont maintenues quasiment à la même valeur. 

A l'inverse, quand tout le Cl- de la solution est remplacé par 

différents anions perméants, qui habituellement traversent la membrane 

cellulaire (NO3-) ou non tels qu'e sulfate,méthylsulfate, il s'ensuit de 

larges modifications réversibles de l'activité ATPasique (figure 18). La 

suspension de myofibrilles, qui est obtenue au départ dans un milieu de 

KC1 O,] M, est lavée plusieurs fois par des solutions de nitrate, 

méthylsulfate ou sulfate de K+. Il est ainsi possible d'obtenir des aiyofi- 

brilles en suspension dans des solutions ne renfermant que très peu de 

chlore (à la concentration de l'ordre de la dl). Ces myofibrilles sont 

ensuite placées en réaction avec des solutions ~'ATP, elles aussi, exemptes 

de Cl'. Pour l'étude de la réverçibilité, après le passage en milieu anio- 

nique varié, les myofibrilles sont relavées plusieurs fois de suite dans 

la solution standard soit KC1 O,] M, permettant ainsi le retour à un envi- 

ronnement ionique en Cl' normal. Si l'activité ATPasique en milieu Cl' est 
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prise comme référence et égale à 100 p. 100, la figure 18 montre qu'elie 

est considérablement augmentée lorsque tout le Cl' est absent, l'importance 

de l'activation ATPasique par les anions de remplacemect allant dans l'or- 

dre croissant : nitrate, méthylsulfate, sulfate. En effet, l'activité 

ATPasique est environ 3,5 fois plus forte en milieu S04- qu'en milieu de 

référence. Toutefois, là encore, obligatoirement, du fait du maintien de la 

concentration des cations à leur valeur de référence, le remplacement du 

Cl' a entraîné une modification de la force ionique du milieu. En effet, 

si dans les conditions de référence, une partie du K+ est amenée s'ous forme 

de KC1 et l'autre sous forme de K2SO4, dans ces nouvelles condition$ l'en- 

semble du K+ est'soit sous forme de nitrate, de méthylsu1fate"ou dd srilfa- 

te. Ainsi, la force ionique, étant de 0,207 dans le milieu de référence, 

se trouve légèrement diminuée en nitrate et méthylsulfate soit 0,193 et 

augmentée avec l'anion divalent sulfate soit 0,246. Ces variations de force 

ionique n'entraînent, au vu de la figure 13, qu'une faible modification de 

l'activité du Ca++, et il semble difficile cette fois d'attribuer, comme 

précédemment pour les cations monovalents, la forte augmentation d'activité 

ATPasique à une éventuelle modification de l'activité du ~a++, d'autant plus 

que dans le cas du sulfate, l'accroissement de la force ionique entraîne une 

diminution de l'activité du Ca++ et du M ~ + +  et provoque de même une diminu- 

tion de l'activité ATPasique. 

Dans ces conditions, il semble plutôt qu'il faille attribuer les 

modifications d'activité ATPasique non pas à la concentration du Cl- mais 

plutôt à la nature de l'anion en contact avec les protéines de structure. 

La figure 18 montre enfin, qu'après avoir été replacées dans les conditions 

standard, les myofibrilles présentent de nouveau un taux d'hydrolyse stan- 

dard, traduisant donc des effets parfaitement réversibles. 



L'activité ATPasique des myofibrilles isolées de crabe présente 

un optimum pour une concentration en ~ a + +  de 1 dl, en M ~ + +  de 3 à 7 mM. 

Cette importance de la teneur en ions divalents sera soulignée au chapitre 

concernant l'étude de la contraction des myofilaments isolés, montrant une 

corrélation très étroite entre l'activité ATPasique et la contraction. 

Toutefois, si les effets des ions monovalents n'ont pas été étudiés de 

façon systématique sur l'activité ATPasique des protéines de structure, il 

faut souligner qu'ils jouent cependant un rôle non négligeable. En effet, 

l'absence de ~ a +  ou de K+ provoque l'accroissement de l'activité ATPasique 

sans pouvair établir de façon précise ce qui revient aux vari-ations de con- 

centration de ces ions ou à la variation corrélative de la force ionique. 

Toutefois, il est possible de signaler, dès à présent, que la contraction 

des myofilaments n'est pas modifiée de façon importante par la variation de 

force ionique. Enfin, il est important de noter que la nature de l'environ- 

nement anionique des protéines de structure exerce un effet très important 

sur leur activité ATPasique. Peut être, est-il possible de considérer le 

Cl' comme un anion régulateur de l'activité ATPasique, sa présence dans le 
" milieu environnant les myofilaments freinant toute modification par trop 

importante de l'activité ATPasique ; les ions nitrate étant perméants et 

pouvant remplacer, comme cela est la règle, le Cl', entraînent peu de mo- 

dification de l'activité ATPasique par rapport aux anions imperméants que 

sont le sulfate et le méthylsulfate. D'autre part, du fait que des varia- 

tions importantes de concentration en Cl- (de 50 à 106 mbi) ne modifient 

quasiment pas l'activité ATPasique, une régulation de cette activité ATP- 

asique pourrait, peut -être, être liée à la simple présence d'ions Cl' 

dans le milieu environnant. 
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I I I  - RÉSULTATS 

1 - Effets de la concentration en ATP sur la contraction des 
myofilaments 

2 - Effets de la concentration en ions sur la contraction des 
myofilaments 

2.1. Effets propres des ions divalents 

2.2. Effets propres des cations monovalents et des anions 

2.2.1 Effets des cations monovalents à [cl-'] normale 

2.2.2 Effets des ions K* à [cl-] X 2 

2.2.3 Effets des anions 

IV - CORRELATION ENTRE L'ACTIVITE ATPAS IQUE ET L'ACTIVITE 
MECANIQUE DES MYOFILAMENTS - CONCLUSION 



La contraction des muscles striés est causée par un glissement 

des gros filaments de myosine entre les filaments fins d'actine. Ce phéno- 

mène de glissement dépend de l'interaction cyclique des "cross-bridges" 

des filaments de myosine avec l'actine et 1'ATP (HUXLEY, 1969 ; HUXLEY, 

1974) ; le clivage de 1'ATP et le développement de tension résultent de 

l'interaction des filaments fins et des projections des gros filaments 

(voir aussi TONONRA et INOUE, 1974). 

1 .  Il est de même bien connu que le Ca++ régule, au niveau de la 

fibre musculaire, la contraction. Le muscle est en effet relaxé en absence 

de ~ a + +  et contracté si le Ca++ est présent à des concentrations micromo- 

laires. Le Ca++ intervient en modulant l'interaction de la myosine avec 

~'ATP et l'actine (voir SANDOW, 1965 ; EBASHI et ENDO, 1968 ; WEBER et 

MüRRAY, 1973 ; FUCHS, 1974 ; LEHMAN et coll., 1974 ; SZENT-&ORGYI, 1975). 

11 n'est toutefois pas possible de définir l'activation musculaire unique- 

ment par l'intermédiaire du ~a++, d'autres facteurs intervenant, notament 

le Mg++ libre ionisé et le ~ g + +  lié sous forme de Hg-ATP. Ce Mg-ATP est de 

fait nécessaire à la relaxation et apparaît ainsi faire partie du système 

relaxant des myofibrilles au même titre que tropomyosine et troponine. 

Quant au Mg++ ionisé, il s'oppose à la fixation du Ca++ sur les sites myo- 

fibrillaires (WEBER et coll. , 1963, 1969) et, la présence de Mg++ au niveau 
de préparation myofibrillaire permet de détacher des myofilaments le ~ a + +  

activateur (GILLIS, 1972). Il faut préciser d'autre part que, sur des fibres 

glycérinées de vertébrés, l'addition de Ca++ n'est pas nécessaire pour 

développer la tension isométrique maximale ; seul le M ~ + +  est nécessaire 

(EDIIAN, 1957 ; SEXTON et GERSTEN, 1967 ; voir STANLEY et DE VILLAFRANCA, 

1971 a), suggérant ainsi que le processus de glycérinisation supprime, 

pour ces préparations, le ~ g + +  ; le Ca++ restant étant suffisant pour le 

développement de la tension. Par contre, pour les fibres de crabe, STANLEY 

. et DE VILLAFRANCA (1 971 a) montrent que la présence des deux ions Ca++ et 

Mg++ est nécessaire pour le développement de la tension maximale, alors 

que pour le psoas de lapin seul le M ~ + +  est requis. Ces auteurs montrent, 

de plus, que le processus de glycérinisation de tissu frais supprime plus 

de 90 p. 100 du ~ a + +  et du ~ g + +  et qu'ainsi, avec les faibles quantités 



d'ions ~ a + +  et Mg++ restant, il est possible d'obtenir le développèment 

d'une tension par addition seule d'ATP. Si le besoin en M ~ ++ et en ATP 

est généralement admis pour la contraction des muscles glycérinés, il n'en 

est pas de même du ~a++. En effet, des observations de contraction de fibres 

musculaires extraites au glycérol sont constatées en absence de Ca++ et ne 

sont pas, de ce fait, conformes à l'opinion généralement admise, à savoir, 

que des quantités de Ca++ (de 1 'ordre de 10-6 M) sont nécessaires pour la 

contraction des Biuscles et des fibres extraites au glycérol (CALDWELL et 

WALSTER, 1963 ; PORTZEHL et coll., 1964 ; WEBER et coll., 1964 ; voir 

NANNINGA et - KEIPEN, 197 1 ) . Ces derniers auteurs rapportent Par ailleurs s 

que deux types de contractions peuvent être obtenus avec les fibres muscu- 

laires glycérinées de lapin, à savoir une première rapide qui est Mg-ATP 

dépendante mais ~ a + +  indépendante et une seconde, plus lente qui est Ca++ 

et Mg-ATP dépendante. 

Le raccourcissement myofibrillaire est également en relation avec 

l'activité ATPasique, et, le couplage mécanochimique indique que la perfor- 

mance d'un muscle dépend non seulement du taux de déplacement des sites 

d'actomyosine mais aussi de l'efficacité avec laquelle chaque site trans- 

forme l'énergie de 1'ATP en travail mécanique (TAKAUJI et HONIG, 1972). La 

force mécanochimique peut également être produite par l'intermédiaire de 
I l  tete de myosine isolée" (HbD4) avec de l'actine en présence d'ATP (OPLATKA 

et coll., 1974, 1975 ; BOREJDO et OPLATKA, 1976). Il faut de plus préciser 

qu'au cours de la contraction un changement conformationnel de la molécule 

de myosine peut être noté (BARANY et B W Y ,  1970). De même, YANAGIDA (1976) 

met en évidence, par addition de Ca++ en absence ~'ATP, au niveau de fibres 

glycérinées de crabe, un changement de biréfringence dans la région de che- 

vauchement des filaments qui peut résulter d'un changement conformationnel 

des filaments fins en interaction avec le "cross-bridge" ou d'une modifica- 

tion de la position du "cross-bridge1'. En fait, dans le muscle glycériné 

comme dans le muscle intact, la force développée est en rapport avec les 

sites de contact des filaments d'actine et de myosine et, le maximum de 

tension développée par ces fibres glycérinées qui peuvent servir de modèles 

de système contractile, est à rapprocher de celui du muscle intact 

(BUKATINA, 1971 a et b).. 

Par ailleurs, STANLEY et DE VILLAFRANCA (1971 b) précisent que 



la contraction isométrique produite-par des fibres glycérinées de crabe 

et de lapin peut être partiellement annulée par 1'EDTA ou 1'EGTA. L'action 

de ces chélateurs résulte en un effet comparable à la relaxation ; ils 

sont capables de séquestrer le ~ a + +  produisant ainsi la relaxation dk la " 

tension isométrique tout comme s'il y avait une inhibition de l'activité 

ATPasique de l'actomyosine. STANLEY et DE VILLAFRANCA (1971 b), après 

avoir précisé la nécessité de la présence de ~ a + +  et de ~ g + +  au niveau des 

fibres glycérinées de crabe, pour atteindre la tension maximale, montrent 

que lorsque ces fibres sont préalablement stockées dans un milieu avec EDTA 

ou EGTA, le besoin en ces cations Ca++ et ~ g + +  est plus important. Toute- 

fois, si leAbesoin en cations divalents pour la contraction musculaire est 

évident, il ne 'faut pas oublier 1'ATP qui intervient non seulement au ni- 

veau de la contraction, mais aussi au niveau de la relaxation ainsi que 

lors du maintien à l'état de repos. Ainsi, un épuisement en ATP, qui peut 

être dû au traitement d'une fibre, après rupture de la membrane par pro- 

cessus de glycérinisation par exemple, dans une solution sans ATP, provoque 

la formation de lien entre les molécules d'actine et de myosine, plaçant 

ainsi la préparation en état de rigor ; cet état de rigor étant originelle- 

ment conçu comme une forme de contraction lente et cecomplexede rigor se 

trouve être un complexe entre actine et myosine sans nucléotide lié 
' 

(SANDOW et SCHNEYER, 1955 ; MAURIELLO et SANDOW, 1959 ; TAKAHASHI et coll., 

1970 ; BREMEL et WEBER, 1972 ; MAF.üYMIA et WEBER, 1972 ; MULVANY, 1975). 

En fait, le nombre de sites liant 1'ATP dans les myofibrilles est le même 

durant la relaxation et la contraction, et est égal au nombre de "têtes" 

de myosine dans ces myof ibrille'ç (MARUYAMA et WEBER, 1972). 

Afin d'expliquer le mécanisme de la contraction, de nombreux 

modèles ont été proposés. Ainsi, pour TAWADA et coll. (1 974), l'énergie 

délivrée par l'hydrolyse de 1'ATP est thermodynamiquement utilisée pour le 

travail et la chaleur au moment de la contraction du muscle squelettique. 

Dans un premier temps, la myosine (E) est chargée avec l'énergie résultant 
r3 

. de l'hydrolyse de 1'ATP et, forme un complexe E = E. ADP.Pi, stockant 

l'énergie, qui constitue un site actif. En effet, dans ce modèle, l'inter- 

action entre l'actine et la myosine implique deux sites actifs distïncts, 
est 

eTun mécanisme élémentaire pour la contraction musculaire. Ces deux sites 

se trouvent localisés sur la myosine. L'un constitue le complexe myosine 

ADP.Pi et emmagasine l'énergie dérivée du clivage de ~'ATP avant le début 



de la contraction. L'autre forme le complexe myosine ATP et catalyse l'hy- 

drolyse de ~'ATP en utilisant une fraction de l'énergie stockée , l'hydro- 
lyse au niveau de ce dernier site étant responsable de la tension développée. 

D'autre part, la sensibilité au Ca++ de l'interaction actine- 

myosine est conférée par les protéines régulatrices troponine-tropomyosine 

et, partant de ces bases, un schéma de la régulation de la contraction est 

donné par POTTER.et GERGELY (1974) (Fig. 19). En absence de Ca++, corres- 

pondant à l'état relaxé, la T N - 1 .  peut être liée au site de l'actine ainsi 

qu'à un site de la TM, prévenant ainsi toute interaction entre myosine et 

actine. Au moment de l'activation.(voir par exemple, libération de Ca++ du 

R.S.) et de la cogibinaison du Ca*+ avec la T N-C., les liens entre TN-1 et 

actine-TM sont rompus, permettant ainsi l'interaction de la myosine et de 

l'actine. De même, pour DESHCHEREVSKY (1977) les fluctuations dans la posi- 

tion de la tropomyosine jouent un rôle dans le système régulateur de l'acti- 

vité des protéines musculaires. 

VOLKENSTEIN, en 1969,'parle de la théorie moléculaire de la con- 

traction basée sur les ponts actinie;myosine ; cette formation de ponts étant 

suivie par une "transformation" des protéines contractiles. Le travail mus- 

culaire est déterminé par la déphosphorylation de 1'ATP produite par l'ac- 

tivité de 1'ATPase myofibrillaire (il y a ;ne transformation de l'énergie 

des ponts macroénergétiques de 1'ATP en travail mécanique). WARNER (1970) 

propose éga1ement:que le changement mécanique (repos* contraction) a lieu 

à un niveau moléculaire et que le réarrangement maléculaire dépend de 

l'interaction entre les protéines et l'eau. Récemment, GERGELY (1977) re- 

prend cet aspect moléculaire de la contraction et parle de changement con- 

formationnel induit par le ~ a + +  et d'interaction des protéines entre elles. 

Ainsi, l'hydrolyse de 1'ATP initiée par le Ca++ permet la libé- 

ration d'énergie et pour HATZE (1973), la thébrie de la contraction est 

basée sur la présomption que l'énergie chimique est convertie en énergie 

électrique, laquelle est à son tour convertie en énergie mécanique et 

chaleur. 4'énergie libérée par la molécule d'ATP est disponible dans une 

forme de charge négative avec en même temps une différence de potentiel 

entre l'actine et la partie haute de la sub-unité mobile mI-S1. Un méca- 

nisme électrostatique pour la transduction de l'énergie chimique, libérée 
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par hydrolyse de I'ATP, en énergie uiécanique est également proposé par YU 

et coll. (1970). Ce mécanisme ne requiert pas la formation de liens entre 

les filaments, ni de mouvements des cross-bridges. Enfin, ORENTLICHER et 
1 I 

GERSHO (1971) présentent un modèle pour le processus de la ~ontraç~tion qui 

incorpore les concepts biochimiques du cycle des ATPases de l'actomyosine 

et l'interaction de lractine et de la myosine. Ainsi, différents modèles 

peuvent rendre compte de l'activation du mécanisme contractile. 

Toutefois, ce phénomène contractile est, par ailleurs, montré 

dépendre de nombreux facteurs en dehors de ceux primordiaux que sont le 

~a++, le HgS+ et I'ATP. Et, comme l'activité ATPasique des myofibrilles de 

crabe vient d'être montrée dépendante de l'environnement ionique (cations 

mono et divalents ; anions : chlorure, sulfate, méthylsulfate et nitrate), 

ilimported'étudierl'influence de cet environnement, au niveau même des 

myofilaments intacts sur le phénomène contractile afin de voir si une cor- 

rélation parfaite entre la contraction et l'hydrolyse de 1'ATP peut être 

obtenue . 

I I  - TECHNIQUES 

Les fibres musculaires du méropodite des pattes locomotrices du 

crabe sont isolées comme cela a été indiqué au chapitre 1. Elles sont en- 

suite placées dans une petite cuve en plexiglass d'une contenance de 1,5 ml 

(Fig. 20). La fibre est alors pérfusée à 20' C dans cette cuve par un milieu 

de référence dont la composition est donnée par FATT et KATZ (1953). Le 

débit du liquide de perfusion est, pour les prétraitemenxs de la fibre, de 

5 ml par minute. Le changement de solution correspondant à la solution 
1' contracturante" se fait quasiment instantanément par injectioh de ce mi- 

lieu à l'aide d'une seringue et par aspiration de la solution de prétrai- 

tement par l'intermédiaire d'une trompe à vide. 

La fibre est maintenue du côté de la carapace, par l'intermédiaire 
' : 

d'une mâchoire de plexiglass, tandis que l'autre extrémité (axostyle) est 

reliée par un crochet à la tige d'un transducteur, constitué par une cel- 

lule U 1 5 P (tête de lecture d'électrophone, passant 1e.continu) permettant 

une condition d'isométrie dans tous les cas au moins de 95 p. 100. Ce 



transducteur, alimenté en 18 V donne pour une charge de 100 mg accrochée 

à l'extrémité du crochet une déviation de '400 mV. 11 est en fait très 

fiable car les droites d'étalonnage établies régulièrement sont toujours 

superposables. La fibre est alors arnenge à sa longueur d'équilibre 110) ''- 
- 

qui! est pkis& Comme étant celle provoquant la faible tension décelablé 

au niveau au transducteur (2 mg). Dès lors, elle est étirée de 25 p. 100 

à partir de cette longueur d'équilibre. 

Figue 20 

Poa.iZ~n de &ibn& f davlcl la cuve exp&bnen;taee, Lou de 
ttentregh;trrment du phdnomène mécanique pm L'ivLtemnédiaihe 
d'un lttLan?ldu&e~lh ( T )  , 

La dibhe ~ A X  maintenue du côké de .ta catrapace patr L ' i n t m & U ' ~ e  
d'un bloc de pieexkghs (P l  eX ut t r m é e  à L'auake exfitihi-té à lu 
@ e  (XI du t m ~ d u c t e w l  patr un mocheX (c), Liatc/uvée d a  a o h -  
a2om ae Baik au niveau A et L'écodement ( € 1  u k  abkenu à L'aide 
d'une Ahompe à vide.  

L'obtention de myofilaments isolés à partir de cette fibre étirée 

dérive de la technique de JULIAN (1971) qui utilise, au niveau du semi- 
, - -  

tendineux de grenouille, un court traitement au glycérol ainsi qu'à un 

détergent non ionique. Au niveau de notre préparation plusieurs étapes sont 

nécessaires à l'obtention de myofilaments. 



Etape 1 - La fibre est soumise pendant 3 minutes à l'action du 

milieu de référence duquel est supprimé le ~ a + +  et le Mg++ et auquel est 

ajouté 5 mM dlEDTA de façon à éliminer le Ca'' de la fibre (la solution est 

tamponnée par le Tris à uq ph de 6 , 8 ) .  L'EDTA semble, en effet, ,êt~g;',l'agent 

le plus:,efficace pour supprimer les cations divalents, supprimant 15 p;.~aIOO 

de plus de ~a++ que ~'EGTA et une plus grande quantité de  que d'autres 
traitements ; cet agent chélateur a, au niveau de la contraction isométri- 

que des fibres glycérinées de crabe, un effet comparable à la relaxation, 

et, est plus efficace pour produire cette dernière que ilEGTA (STANLEY et 

DE VILLAFRANCA, 1971 a, b ; DE VILLAFRANCA et FRIEDIIAN, 1975). De plus, 

l'absence de cations divalents provoque une décohésion de la membrane 

(O'DONNELL et KOVACS, 1974). . . 

Etape 2 - La fibre est baignée, pendant 1 minute, par un milieu 

équivalent au milieu intracellulaire (K+ = 112 df, ~a' = 54 mM et 

Cl' = 53 rrirf). Cette solution est privée d'ions divalents et renferme de 

~'EDTA (5 d l ) .  

Etape 3 - La fibre est placée en présence d'une solution hyper- 
tonique de glycérol renfermant 5 mM dlEDTA. L'augmentation importante,de 

la pression osmotique entraîne une diminution du volume de la fibre, con- 

sécutive à une sortie d'eau (BLINKS, 1965)iqui va avoir pour résultat !le 

gonflement des tubules (BOLZER, 1961 ; KROLENKO et ADAMJAN, 1967 ; 

RAPOPORT et coll., 1968).. La perte du couplage ~;xcitation-contraction in- 

tervient rapidement puisqu'après seulement 2 minutes d'action d'un milieu 

hypertonique (3160 mosm), la tension de la secousse de la fibre de crabe 

n'est plus que de 7 p. 100 de celle de référence (BRULE et coll., 1977 a). 

Pour la préparation de myofilaments isolés ("fibre brièvement glycérinée"), 

la fibre mise en présence d'une solution équivalente au milieu-intérieur 

(étape 2) est placée dans un premier temps pendant 1 minute, dans une 

solution renfermant 50 p. 100 de glycérol, milieu équivalent à une,pression 

osmotique créée par 6850 milliosmoles. Puis, elle est baignée, pendap.1-, 

1 minute 30, par une solution de glycérol de 30 p. 100 (pression osmo$&gue 

é@ivalente à celle créée par 4100 mosm). 

Etape 4 - Dans le but de détruire les systèmes membranaires, la 



fibre subit un choc osmotique par retour dans un milieu équivalent au mi- 

lieu utilisé pour l'étape l. Le retour à une pression osmotique normale 

provoque en effet une destruction sélective du système tubulaire transvev$a 

(EISENBERG~~~ EISENBERG, 1968 a ; KROLENKO, 1969 ;iNAKAJIMA et coll;, *1969;). 

D'une façoa.générale, les effets préalables de ce traitement au glycéroi 

sur le couplage excitation-contraction ont été étudiés par de nombreux 

auteurs (FUJINO et coll., 1961 ; EISENBERG et GAGE, 1967 ; HOWELL et 

JENDEN, 1967 ; EISENBERG et EISENBERG, 1968 b ; GAGE et EISENBERG, 1969 ; 

HOWELL, 1969 ; KROLENKO, 1969, 1971 ; FUJINO et coll., 1972 j NAKAJIMA et 

coll., 1973). Le retour aux conditions initiales, à savoir au milieu de 

référence (étape 1) est réalisée pour une durée de 2 minutes afin de bien 

laver la préparation. 

Etape 5 - Finalement, cette fibre "glycérinée" est mise en con- 
tact d'une solution dite relaxante en ce sens qu'elle renferme non seule- 

mentdu K+, du Na+ et du Cl' (respectivement, 112, 54 et 53 rril"f), de 1'EDTA 

(5 mM) mais aussi Mg7+ et de 1'ATP (4 mM). En effet, des myofibrilles en 

suspension en présence de ~ a + +  maintenu à un niveau inférieur au seuil 

d'acfzivation, restent relâchées seulemeal en présence de Mg++ et ~'ATP, 

et l'addition seule ~'ATP provoque une synérèse accompagnée d'une stimula- 

tion de l'activité ATPasique (GILLIS, 1972). Le relâchement des myofi- 

brilles est obtenu lorsque la soltition contient du M~+* à des concentra- 

tions équimolaires à celles de "I'ATP en présence de moins de 10-8 M de ~ a + +  

(GILLIS, 1972), ce qui correspond à notre milieu. La contraction de telles 

préparations est, dès loks, obtenue par élimination de 1'EDTA et addition 

de Ca++. 

Ces différents traitements successifs sur la fibre isolée de crabe, 

permettent d'el iminer les systèmes membranaires et d'obtenir ainsi une pré- 

paration d& myofilaments isolés. ~'exarnen d'une telle préparation en mi- 

croscopie électronique (dû à l'obligeance de P. DELORME) montre que les 

membranes sont rompues et que les contacts diadiques décrits précédemment 

(chaBitre 1), ne sont plus fonctionnels du fait de la désolidarisation des 

membranes tubulaires et réticulaires (Figs 21 et 22). 
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Toutefois, au cours de la'préparation de ces "myofilaments isolés", 

ces derniers se trouvent, après rupture des membranes par le gfycérol, pen- 

dant un court instant, en présence d'un milieu dépourvu d'ATP pouvant pro- 

voquer un état de rigor. Cependant, l'addition dlATP aux différentes solu- 

tions utilisées pour l'obtention de ces "fibres brièvement glycérinées" ne 

modifie en rien les résultats obtenus lors de leur contraction. L'ensemble 

des solutions utilisées est tamponné par le Tris (pH = 6,8). 

La contraction développée par ces myofilaments est enregistrée 

par l'intermédiaire du transducteur UI 5P sur un enregistreur à plume 

Allcoscript type EN 28. La tension développée lors de cette contraction 

est exprimée en Kg.cm'2. La surface de la section de la fibre est détermi- 

née avant son traitement c'est-à-dire dans le milieu de référence. La sec- 

tion des fibres étant très variable d'un endroit à l'autre d'une même 

fibre, des mesures de diamètres moyens sont effectuées tout au long de 

cette préparation. La section est, malgré la forme différente, standard 

sur la longueur d'une même fibre et, la difficulté à déterminer avec pré- 

cision la section est palliée par le grand nombre de mesures, certaines 

parties de la fibre étant plus faciles à mesurer que d'autres. Ainsi, en 

ce qui concerne la fibre de crabe "brièvement glycérinée", étudiée dans 

nos conditions, la tension sera exprimée en Kg.cmL2 de façon à pouvoir 

corréler les résultats avec ceux obtenus lors de l'enregistrement des con- 

tractures. 

Une telle préparation de "fibres glycérinées'' peut servir pour 

l'étude de l'influence directe de l'environnement ionique sur l'activité 

mécanique des myofibrilles. Aussi, un essai de corrélation entre cette 

activité mécanique et l'activité ATPasique précédemment mesurée peut per- 

mettre d'entrevoir l'efficacité du couplage mécanochimique. 

I I I  - RESULTATS 

1) Effets de la concentration en ATP sur la contraction des 

myofilaments 

11 est connu que la concentration du substrat intervient sur 



l'ampleur du raccourcissement myofibrillaire par le biais de l'hydrolyse 

de 1'ATP. En effet, si 1'ATP est nécessaire au maintien de l'état relaxé, 

il participe également au processus de la contraction du muscle vivant, 

et, l'ampleur de la contraction est liée à la concentration en ATP (HOTTA 

et BOWEN, 1970). De même, au niveau des fibres musculaires glycérinées, 

STANLEY et DE VILLAFRANCA (1970) montrent l'effet de la concentration en 

ATP sur la production du maximum de tension isométrique. Ce maximum de 

tension développée est atteint, en ce qui concerne la fibre de crabe 

(horseshoe crab) , lorsque la [ATP] est égale à 5 mM, en absence d'ions 

divalents ci++ ou M~++; des taux supérieurs à 10 mM dlATP provoquant une 

relaxation. L'ensemble du Ca++ et du M ~ + +  n'étant pas éliminé par le pro- 

cessus de glycérinisation, l'obtention d'une contracture est possible par 

la seule addition  ATP. P. Ces auteurs signalent de plus que la latence entre 
l'introduction d'ATP et le début de la contracture ne montre pas de corré- 

lation avec les dimensions de la fibre, bien que le problème de la diffu- 

sion se pose puisque 1'ATP est placé à l'extérieur. BOWEN et MARTIN (1963) 

montrent cependant, au niveau du psoas de lapin, qu'une millimole d'ATP 

peut pénétrer entièrement dans une fibre traitée au glycérol lorsque celle- 

ci est contenue dans un faisceau qui ne dépasse pas 175 p de diamètre. Un 

tel faisceau peut être utilisé avec la probabilité qu'une à 2 rnM ~'ATP 

a£ fectent toutes les fibres et fibrilles. Toutefois, l'activation de fi- 

bres glycérinées, obtenue par ~'ATP, consiste en un processus relativement 

lent (GILLIS et MARECHAL, 1974) et il est possible que l'activation de 

faisceau de fibres glycérinées, par solution ~'ATP externe soit incomplète 

à cause du taux limite de diffusion de l'ATP, autour et dans la fibre 

(HASSELBACH, 1952 b ; GILLIS, 1972). De même, PERRY et GREY (1 956) parlent 

du problème de la diffusion de 1'ATP au niveau des myofibrilles. 

En ce qui concerne notre préparation, la figure 23 montre que la 

l tension s'établit lentement après l'introduction du milieu de contraction au 

~ contact de la fibre. Ce milieu contracturant renferme non seulement les 

ions Na+, K+ et Cl- aux concentrations que nous considérerons par la suite 

comme normales, mais aussi les ions ~ a + +  et ~ g + +  aux concentrations res- 

pectives de 1 et 7 mM permettant ainsi une bonne activité ATPasique et, 

comme nous le verrons par la suite, une bonne activité mécanique. Le dé- 

veloppement plus ou moins rapide de la tension de contraction pourrait 

s'expliquer par une faible vitesse de diffusion de 1'ATP à l'intérieur de 



la fibre, dépendante de la géométrie et des dimensions de la fibre. Tou- 

tefois, afin de standardiser, les fibres utilisées avaient des diamètres 

voisins. L'examen de cette figure 23 permet de voir que si la tension dé- 

veloppée passe par un maximum et se maintient durant quelques temps (de 

l'ordre de la minute), il n'est pas possible de la maintenir plus longtemps 

car il y a, en effet, rupture de la préparation à des niveaux toujours 

différents selon les préparations. En fait, cette rupture est comprise dans 

.la mesure où la fibre est "glycérinée" et où les sarcomères présentent des 

2 K g . c l n - 2 3  

t ATP = 2 mhl 

ATP = 8 mM 

1 m i n .  

La concc?&&on du W u  de trédetrence (ATP = 4 mM) UR: : Ca" = 
1 mM ; Mg++ = 7 mM ; Na+ = 6 2  mM ; K+ = 1 1 2  mM ; CC- = 53 mM ; 
$O4-- = 36,5 mM ; C f f 3 C f f 2 C O O -  = 56 mM, 

L a  dCEchu indiquent Le débLLt de C ' a p p ~ c ~ o n  de soWovr  de 
con;titackion, 



longueurs différentes (FRANZINI-ARMSTRONG, 1966, 1970 ; DE VILLAFRANCA, 

I 1961 ; MATHIEU, 1970 ; HWANG et CHEUNG, 1975, sur la fibre musculaire de 

1 .  crabe ; PAOLINI et coll., 1976, sur le semi tendineux de grenouille). Ainsi, 

I au niveau de chaque sarcomère, du fait de leur différence de longueur, les 

forces génératrices élémentaires sont différentes et peuvent expliquer la 

rupture des myofilaments à des niveaux variés, d'autant qu'il n'y a plus 

aucune structure membranaire de soutien au niveau d'un tel "système gly- 

ceriné". Toutefois, au niveau du plateau, la tension enregistrée peut être 

1 considérée comme étant la tension maximale dans la mesure où, comme nous 

1 le verrons ensuite, elle est équivalente à la tension de contracture d'une 

fibre placée dans les conditions normales. 

L'importance du rôle de 1'ATP dans la contraction de ces systèmes 

est exprimée dans la figure 24 pour deux concentrations déterminées de 

Mg++, 7 et 3 mM (la concentration en ions monovalents K+ et Cl- est 

constante). Les résultats montrent que pour chaque courbe, l'optimum de ten- 

sion dépend de la teneur en ATP, et que dans les deux cas, la concentration 

optimale requise est de 4 mM. Pour des valeurs supérieures, la tension 

développée par la fibre diminue d'autant plus que la concentration en Mg++ 

est faible. Cette concentration optimale requise pour le développement de 

la tension maximale est toutefois supérieure à celle nécessaire pour obtenir 

le maximum d'activité ATPasique qui est de 2 rnM (chapitre II). Cependant, 

à la différence de l'activité ATPasique, lors de la contraction de fibres 

glycérinées, les myofilaments sont en place et, compte-tenu de la diffu- 

sion de 1'ATP à l'intérieur de ce système, il est possible qu'une plus 

grande quantité ~'ATP soit nécessaire à l'extérieur de la préparation afin 

d'obtenir une concentration au contact de tous les myofilaments de l'ordre 

de 2 mM. La tension maximale, enregistrée dans ces conditions expérimenta- 

les, est de 2,5 ~~.cm'2 (lorsque la concentration en Mg++ est de 7 mM). 

Cette tension correspond, comme cela sera vu au chapitre suivant, à celle 

enregistrée au niveau de la fibre intacte lors d'une contracture potassi- 

. que maximale. Toutefois, dès à présent, la figure 24 révèle aussi que la 

tension dépend non seulement de la teneur en ATP du milieu, mais également 

de 1' environnement ionique, notamment dans ce cas particulier, en ions Mg++. 

L'activation maximale du mécanisme contractile est observée, dans ce cas, 

pour une concentration en ATP de 4 mM et, de ce fait, cette dernière sera 

retenue pour la suite des expériences. 
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2) Effets de la concentration des ions sur la contraction des 

myofilaments 

La régulation de la contraction de l'actomyosine par le ~a++ est 

en fait un processus compleqe qui nécessite la participation de protéines 

régulatrices et requiert la présence d'ATP et de M ~ + +  (WEBER et WINICUR, 

1961 ; WEBER et HERZ, 1962,  1 9 6 3  ; ENDO, 1964).  Le Ca++ abolit l'action 

relaxante du système troponine-Mg ATP (WEBER, HERZ et REISS, 1969) .  

1 



Au niveau des cellules cardiaques pelées, perfusées dans un mi- 

lieu sans ca++, FABIATO et FABIATO (1975 b) observent qu'une diminution 

de la concentration de Mg ATP produit une tension. Le maximum de tension 

est alors observé pour une CMg ATP] égale à 10-5,s M avec une pCa égale à 

9,5 ; la tension augmente lorsque pMg ATP s'abaisse de 7 à 5,5 et diminue 

pour des valeurs inférieures à 5,5.  autre part, KERRICK et DONALDSON 
(1972) montrent, sur une fibre pelée desemi-tendineuxde grenouille, que 

les effets du changement de sont séparés etsontfaibles 

comparés à ceux de kg++] . De plus, à ce rôle important des ions divalents, 

s'ajoute celui des ions monovalents. En effet, des fibres musculaires, 

traitées au glycérol, lavées pendant un temps assez long (2 à 3 heures) en 

KC1 isotonique, présentent une contraction en présence dlATP, de KC1 et de 

MgC12 (BENDALL, 1953). L'addition de CaC12 (0,2 mM) ne provoque pas de 

variations. Cependant, si le raccourcissement est lent en présence seule 

de KC1 et dlATP, il est rapide dès l'addition.de MgCl2 (0,5 mM). Par con- 

tre, pour [~g++]>2 mM, si la préparation est lavée pendant un temps plus 

court (10 à 15 minutes), l'addition de CaC12 (0,2 mM) augmente la vitesse 

du raccourcissement. La compétition entre le ~ a + +  et le M ~ + +  est montrée 

au niveau des fibres glycérinées et, FUCHS et BAYUK (1976) indiquent que la 

présence de M ~ + +  supprime en fait la liaison du ~ a + +  à environ la moitié 

du nombre total des "sites liants" des fibres glycérinées. 

Au niveau des fibres musculaires de crabe, le développement de 

la tension semble dépendre entièrement de la présence d'ions Ca++ et Mg++ 

(STANLEY et DE VILLAFRANCA, 1971 a). De même, la tension développée par la 

fibre musculaire pelée d'écrevisse est fonction de la pCa et présente une 

relation en S avec un maximum obtenu pour une pCa égale à 6 lorsque la 

[M~ ATP] est égale à 1 mM (BRANDT et coll., 1972). Le rôle du Ca++ est en 

fait de supprimer l'interaction inhibitrice entre l'excès de 14g ATP et les 

protéines contractiles. Les effets du Ca++ et'du Mg++ sont également mon- 

trés sur des fibres glycérinées par HOTTA et BOWEN (1970) qui indiquent que 

le ~ g + +  à des concentrations de 10'5 à 10-4 M accélère la contraction in- 

duite par 1'ATP. En fait, la contraction survient lorsque le ca++ libre 

dans le cytoplasme'atteint une certaine concentration et se lie aux myofi- 

brilles ; l'actine et la myosine forment alors des complexes générateurs de 

force (voir WEBER et MURRAY, 1973). L'importance primordiale des cations 



divalents Ca++ et M~++ est donc beaucoup étudiée au niveau de l'activation 

du mécanisme contractile ; toutefois, il ne faut pas oublier les cations 

monovalents ainsi que les anions qui, comme cela a été montré au chapitre 

précédent, interviennent de façon non négligeable sur l'activité ATPasique 

de cette préparation. Ainsi, comme dans le précédent chapitre, le rôle 

respectif de ces différents ions ainsi que celui de la force ionique, se- 

ront vus successivement. 

2.1. Effets propres des ions divalents ................................. 

La région sensible du muscle strié de crabe, permettant 

une activation locale est située au niveau de la jonction bande A - 
bande 1 (HUXLEY, 1956 ; HUXLEY et TAYLOR, 1958 ; GILLIS, 1967, 1969). Au 

niveau des myofibrilles isolées de crabe GILLIS (1967) en utilisant la 

libération par ionophorèse d'ions ~ a + +  à la pointe d'une micropipette rem- 

plie d'une solution de CaC12, montre que le seuil du courant ionophoréti- 

que, nécessaire pour produire une contraction, est minimal lorsque la pi- 

pette renfermant des ions Ca++ est localisée au niveau A.1 ; le seuil de 

courant augmente avec l'éloignement de la pipette le long de la bande 1 par . 
rapport à la jonction A.I. La bande 1 renferme, en effet, les sites respon- 

sables de l'activation calcique. De fait, au niveau de l'activation myo- 

fibrillaire, FUCHS et BRIGGS (1967, 1968) mettent en évidence 2 classes de 

sites liant le ~ a + +  présentant des constantes d'affinité différentes 

(2,l . 10'6 M pour la classe 1 et 3.10-4 M pour la classe 2). La capacité de 

liaison des sites de classe 1 (1,3 pl1 de Ca++/g de protéines) correspond 

finalement à la quantité de ~ a + +  lié pour provoquer la contraction des 

myofibrilles (1,5 à 2 de Ca++/g de protéines). De plus, ces sites de 

classe 1 sont localisés au niveau des filaments fins. Toutefois, en plus 

du ~a++, 1' importance de l'environnement ionique en Mg++ au niveau des 

fibres pelées d'écrevisse a notamment été étudiée par BRANDT et coll. (1972) 

qui montrent l'évolution de la tension en fonction de la concentration en 

Mg ATP à différente valeur de pCa. De même, ces auteurs obtiennent une 

relation sigmoïde lorsqu'ils considèrent l'évolution de cette tension en 

fonction de la pCa (pour des valeurs de M~++ de 1 et 5 mM). Une relation du 

même genre est obtenue avec des cellules cardiaques pelées par FABIATO et 

FABIATO (1975 b) ou sur des fibres glycérides de grenouille par JULIAN 

(1971). L'interdépendance entre le Ca++ et le Mg++ est également donnée 



par KERRICK et DONALDSON (1975) qui montrent, à la fois sur le muscle ven- 

triculaire de rat et sur les fibres squelettiques de grenouille, privées 

de sarcolemme, que la quantité de Ca++ requise pour obtenir la tension ma- 

ximale du muscle augmente avec la 

En ce qui concerne notre préparation, la figure 25 donne des 

exemples d'enregistrements de contraction obtenue par application au con- 

tact des myofilaments d'une solution renfermant du ~ g + +  à la concentration 

de 7 mM et des concentrations variées de Ca++. De même, la figure 26 donne 

des exemples d'enregistrement de tension mécanique pour des concentrations 

variées en Mg++ en présence de 1 mM de Ca++. Là encore, dans ces 2 cas, la 

tension se maintient durant environ 1 minute puis la préparation "se casse". 

L'ensemble des résultats obtenus,en ce qui concerne l'activation par un 

milieu contenant du Ca++ et du Mg++, se trouve résumé par les courbes des 

figures 27 et 28. Les deux courbes de la figure 27 donnent l'évolution de 

la tension en fonction de la concentration en Ca++ du milieu pour deux 
' 

valeurs différentes de Mg++ à savoir 1 et 3 mM (les concentrations en ions 

monovalents étant celles de référence et celle en ATP de 4 mM). Ainsi, la 

tension augmente progressivement avec l'accroissement de la teneur en Ca++ 

jusqu'à un optimum atteint dès la valeur d'l mM puis se maintient pour des 

concentrations supérieures. Par contre, ainsi que le montre la figure 28, 

pour un environnement ionique en Mg++ plus grand (7, 10 et 15 mM) , l'allure 
des courbes est modifiée. En effet, si pour chacune de ce,s concentrations 

la tension augmente encore avec un accroissement de la concentration de ~ a + +  

jusqu'aux environs de la ml4, il n'en est plus de même au-delà puisque la 

tension développée n'est plus cette fois maintenue, mais chute progressi- 

vement. Cette diminution de la tension est, de plus, plus importante pour 

une concentration en Mg++ de 7 mM. Pour toutes les concentrations de Mg++ 

choisies, la concentration optimale de Ca++ qui permet, dans les condi- 

tions expérimentales, le développement d'une tension mécanique maximale 

est de l'ordre de la millimole. Cependant, si pour cette concentration 

calcique la tension développée par les myofilaments est maximale pour une 

concentration de ~ g + +  de 7 mM, il n'en est pas de même pour des concentra- 

tions en Ca++ supérieures. En effet, la concentration de Mg++ qui permet 

alors l'activation maximale est de 3 mM. Quoiqu'il en soit, de l'ensemble 

des résultats, il s'avère que la tension développée se rapprochant le plus 

de celle enregistrée lors de la contracture maximale développée par une 



1 min. 

Exemples d' ewreg&lt/remeMit de ,421 contmckion maximale d a  muo- 
d,i,&w~em corznécu,tive à llappR.iclr;tion de mikieux de diddetrentes 
conceYl/ttM;tiom en Ca". 

La concevcttrdon du miLieu de Irédénence LUX : Ca++ = 1 mM ; Mg++ = 
7 m M ;  Na+ = 6 2  m M ;  K + =  1 1 2  m M ;  C l -  = 5 3  m M ;  SU4-- = 36,5 r n M ;  
CH3CH2CUO- = 56 mM ; ATP = 4 mM. La vartiaition de ,42I concevcttraLion 
en Ca++ es t  obtenue avec une mocLdic&on a ~ u ~ n é e  de La concen- 
;Dta;tion en Cf13CH2C00-. 
L e s  dtèches iMdiqueMit l e  débd  de L'appfica;tion de k5z aoluLLon de 
c o n t m d o n .  
La Xenminologie'~a++ = 1 mM' ( q u i  h e m  nephhe pm ,42I suiXe avec 
d 'auO~a i o n n  ) est  W ée p o m  bh1p f i4 im  ; en d a i . t ,  il a ' a g a  
de pmpiouia;te de Ca++ = 1 mM. 



1 m i n .  

La concen&&ion du &eu de trébetrence a i t  : ~ a + +  = 7 mM ; 
Mg++ = 7 mM ; Nai = 6 2  mM ; K+ = 112 mM ; Cl? = 5 3  mM ; SU4--  = 
36,s mM ; CH3CH2COO;+= 5 6  mM ; ATP = 4 mM. L a  v W o n  de La 
concenkhcuXon en Mg u.t obitenue avec une modi~icaCiolz ~ A m a -  
née de t a  conce&a&ion en SOt ITT .  

fibre intacte lors d'un excès de K+, est obtenue en présence de 1 mM de 

Ca++ et 7 mM de Mg++ (2,5 Kg.cm'2 contre 2,7 Kg. cm-2). Ces résultats sont, 

de plus, en accord avec ceux obtenus lors de la mesure de l'activté 

ATPasique de ces myofilaments (chapitre ~récédent). En effet, ces concen- 

trations permettent une hydrolyse maximale de llATP, et ainsi une bonne 

corrélation entre l'activité ATPasique et l'activité mécanique des myo- 

fibrilles de crabe est donc obtenue. 





Temion mécanique maximule développée pcrn L a  m y a t ( h e & ,  
e x p h d e  en Kg.  cm-? en ' d o n d o n  de La concenf;tLa.CLon de Ca++, 
en mM, du W e u  de covi;trrac%ion en ptrhence de deux concen- 
W o n h  de Mg'" : 1 mM ( a )  et 3 mM ( 6 ) .  

La coneeMAnation d a  au;Dta i o m  poun ~a'' = 7 mM a;t : K+ = 772  mM ; 
= 6 2  mM ; CL- = 53 mM ; SOk-- = 30,5 mM pouh Mg" = 7 mM & 

32,s mM poun Mg++ = 3 mM ; C H 3 C f f 2 C O O -  = 56 mM ; ATP = 4 mM. L ' a p p o ~  
de Ca+' aX tréalAé sou dome de prtopiona;te. 

Chaque point d a  cowrbeh heptrb enXe m - + a ( n  = 6 1 . 

Tension mécanique m a h a l e  dévetappée p c v ~  L u  m y o & & . m e d ,  
e x p h é e  en Kg. cm-2, en @nc;tion de 4.u c a n c e ~ ~ o n  de Ca++, 
en mM, du W e u  de canxkaction en prtaence de Rnob concen- 
&af;ionh didd&enta de Mg++ : 7 mM ( a ) ,  70 mM (61 & 75 mM 
( c l  * 

La c o n c e M a n  d a  &a Lam puut Ca?' = 7 mM u;t ; K' = 1 7 2  
rnM ; Na' = 6 2  mM ; CL- = 53 mM ; SO,-- = 36,5  mM powr ~ g "  = 7 mM, 
3 9 , s  mM poutr Mg" = 10 mM & 44 ,5  mM pouh Mg+' = 15 mM ; C f f 3 C f f 2 C O O -  
= 56 mM ; ATP = 4 MM, L'appoM de ~a" a;t t r é U é  aoud dome de 
ptro phnate. 
Chaque p o i n t  d a  counbu treptrb enXe m t u ( n = 6 ) . 



Cependant, le fait de modifier la concentration en ions divalents 

des solutions entraîne une variation de la force ionique et de la tonicité 
II 

de ces milieux. En fait LANNERGREN et NOTH (1972) parlent d'un effet direct 

de l'hypertonie sur le mécanisme activateur et relaxant du muscle. De même, 

en ce qui concerne les fibres musculaires ayant subi divers traitements, il 

est montré, notamment sur les fibres pelées, que l'espace interfilamentaire 

est affecté par la force ionique, en modifiant les forces électrostati- 

ques entre les filaments (APRIL et coll., 1972). La force ionique inter- 

vient sur le maximum de tension développée et une augmentation de cette 

force ionique de 0,10 à 0,40 provoque une diminution de la tension déve- 

loppée par les fibres musculaires glycérinées de lapin ; quant aux solu- 

tions hypertoniques, elles exercent des effets sur les protéines contrac- 

tiles du muscle (HOMSHER et coll., 1974). Une réduction de la tension ac- 

tivée par le Ca++ au niveau du muscle extrait par le glycérol, avec une 

force ionique élevée est par ailleurs montrée par HOMSHER (1969) ; cité par 

GORDON et coll. (1973) et HOMSHER et coll. (1974), pour des valeurs de 

force ionique similaire à celles observées pour les fibres pelées par 

GORDON et coll. (1973). De même, une réduction de la force mécanique acti- 

vée par le Ca++ et développée par des fibres pelées est observée lorsque 

la concentration en KC1 passe de O à 280 rnM (THAMES et coll., 1974). Une 

diminution de la tension développée par les myofilaments est également 

observée lors d'un accroissement de la force ionique par FABIATO et FABIA- 

TO (1976). Sur la fibre pelée d'écrevisse, APRIL et BRANDT (1973) montrent, 

de même, une diminution régulière de la tension lors de l'accroissement de 

la force ionique, diminution similaire à celle obtenue sur la fibre intacte 

(la tension étant induite dans ce cas par microinjection de Ca++ ou, par 

la caféine). La force ionique affecte ainsi le développement de la tension 

du muscle, comme elle affecte la transformation chimico-mécanique du coupla- 

ge excitation-contraction. Toutefois, SOLARO et coll. (1976) montrent que 

la liaison du Ca++ par les filaments fins et la myosine n'est pas affectée 

par un changement de la force ionique de 0,05 à 0,14 M en absence de 

Mg ATP, alors qu'en présence de Mg ATP, le Ca++ lié augmente quand la force 

ionique diminue. De même, WEBER et HERZ (1963) constatent une diminution de 

Ca++ lié a m  myofibrilles lorsque la force ionique est augmentée. D'autre 

part, la tension de repos des fibres musculaires extraites au glycérol 

montre également une dépendance vis-à-vis de la force ionique. Ainsi, 

HERBST et PIONTEK (1974) indiquent que la tension de repos d'une telle 



préparation diminue avec l'accroissement de la force ionique et sont, de ce 

fait, en accord avec les résultats de GORDON et coll. (1973) qui précisent 

que l'accroissement de la force ionique diminue la tension de repos des 

fibres pelées de grenouille. - 

Toutefois, la force ionique ainsi que l'activité des ions en so- 
l I 

lution qui peuvent être calculées par la formule de DEBYE-HUCKEL pose un 

problème complexe dans la mesure où il est bien certain qu'en utilisant des 

ions tels que ATP-' et SO4", il se crée des liaisons, notamment entre ATP 

et Ca++, Mg++, H+ ; de même entre SO4'- et ~a++, ~ g + +  ou K+. D'autre part, 

l'utilisation de l'ion K+ pour ajuster ou modifier la force ionique d'un 

milieu n'est pas, pour l'étude de l'activation myofibrillaire, un moyen 

idéal dans la mesure où GLENN L. KERRICK et DONALDSON (1972) précisent que 

le K+ est lié à un site de l'actine et que les variations de la concentra- 

tion en K+ sont vraisemblablement la cause d'effets sur la liaison du 

et du ~a++ sur leur site respectif. 

Quoiqu'il en soit, au niveau de notre préparation, en utilisant 

le même principe que pour l'étude de l'activité ATPasique, l'ensemble des 

milieux testés au niveau de l'activité mécanique ne montre qu'une variation 

de force ionique de 0,210 à 0,280 entre le milieu le plus pauvre et celui 

le plus riche en ions divalents à savoir, d'une part, Ca++ = 0,125 mM et 

M ~ + +  = 1 mM et, d'autre part, Ca++ = 4 ml1 et Mg++ = 15 mM. De ce fait, en 

se référant à la courbe théorique de la figure 13, il est possible de voir 

que l'activité des cations divalents varie très peu et que les variations 

de tension observées ne peuvent être reliées aux variations de l'activité 

de ces ions. La variation de l'activité du Ca++ pour une concentration don- 

née de M ~++ dépend donc directement de la concentration en Ca++ du milieu. 

Les résultats montrent donc ici un effet propre des ions sur le mécanisme 

contractile, en bon accord avec celui observé précédemment en ce qui con- 

cerne l'activité ATPasique de ces myofibrilles. Rappelons que pour cette 

dernière, a été miseenévidence (chapitre précédent), en plus du rôle pri- 

mordial des cations divalents, une participation non moins importante des 

cations monovalents, notamment Na' et K+, ainsi que des anions (chlorure, 

sulfate, méthylsulfate et nitrate) lors de la réaction enzymatique permet- 

tant l'hydrolyse de 1'ATP. Aussi, apparaît-il maintenant indispensable de 

vérifier si ces ions ont un effet comparable au niveau de l'activation du 

mécanisme contractile. 



2.2. Effets erqres des cations monovalents et des anions ------- -- ......................................... 

L'influence de ces cations monovalents et anions a déjà 

fait l'objet d'études au niveau de diverses préparations musculaires. C'est 

ainsi que GORDON et coll. (1973) trouvent qu'en présence de Cl', la même 

activation mécanique est obtenue avec le K+ ou le ~ a + .  De façon similaire, 

les cellules cardiaques pelées sont, du point de vue de leur contraction, 

insensibles au rapport N~+/K+ dans le milieu de perfusion ainsi qu'à la 

substitution du Cl' par du propionate ou du méthylsulfate (FABIATO et 

FABIATO, 1972, 1973, 1976). Le K+ influence toutefois la tension développée 

par les fibres glycérinées de psoas de lapin. Aussi, BOWEN et FIANDELKERN 

(1970) montrent que la raccourcissement est plus important (environ 20 p. 

100) en présence de 0,04 M de KC1 qu'en son absence, pour une concentration 

déterminée de Mg++. Sur ces mêmes fibres glycérinées de psoas de lapin, 

JACOBS et GUTHE (1970) trouvent, en ce qui concerne les anions, une tension 

développée moins importante suivant la série CH~COO-) Cl-)  NO^-> Br-) 1-. 

GORDON et coll. (1973) montrent des variations de tension développée par 

les fibres musculaires pelées de grenouille, en présence de K+, pour des 

forces ioniques identiques, selon qu'ils utilisent comme anions du Cl', du 

Br', du SO4-' ou du propionate. Ces auteurs trouvent un ordre d'inhibition 

de la tension qui correspond à la séquence C~H~COO-- S04-- <Cl- (Br-. De 

même, sur la fibre pelée d'écrevisse, SORENSON et coll. (1973) (voir GORDON 

et coll., 1973) montrent que le Cl' est plus efficace à réduire la tension 

que le propionate. 

2.2.1. Effets des cations monovalents à Cl- normale .............................................. 
Précisons dès le départ que pour l'ensemble des milieux 

testés au niveau des myofilaments, les ions Na+ et Ca++ lorsqu'ils sont pré- 

sents, sont mis sous forme de propionate ; les ions M~++ sous forme de sul- 

fate et les ions K+, en partie, pour 53 mM sous forme de chlorure, l'autre 

, partie étant sous forme de sulfate. L'utilisation de 53 ml1 de chlorure de 

K+ est faite dans le but de maintenir la concentration normale en ions Cl' 

et oblige donc à utiliser des sels autres que des chlorures. 

Au niveau de notre préparation de myofilaments de crabe, les ca- 

tions monovalents interviennent également en ce sens qu'ils modifient la 



tension développée (BRULE et GUILBAULT, 1975) tout corne par ailleurs, ils 

favorisent ou inhibent l'activité ATPasique de ces mêmes myofilaments 

(chapitre II). Ainsi, la figure 29 montre que la tension développée, en 

fonction de la concentration du milieu environnant en M ~ + + ,  est accrue en 

absence de ~ a +  dans ce milieu. Si en présence de ~ a + ,  la tension développée 

Temian mécanique m a x h d e  développée pah lu m y o b h e & ,  
exMmde en Kg.  cm'2, en SoneZian de 5 x  cancen;trr&on de Mg++, 
en mM, clu milieu de coM;thact&n en pkbence de Na+ ( 6 2  mM ou 
b mM). 

La c o n c e ~ o n  du miLieu. de &é~e/rence u k  : Ca++ = 1 mM, Mg++ = 
7 mM ; Na+ = 6 2  mM ; K+ = 112  mM ; C l -  = 53 mM ; SU4-- = 36,5 mh4 ; 
CH3Ct12COU- = 56 mM ; ATP = 4 mM. La v U o n  de La c o n c e h d o n  
en Mg++ o6;tenue avec une n i ~ d i ~ i c u L i ~ n  nim*née de l a  concen- 
M o n  en SU4-- e,t l ' abahament  de % conceM;DLc&Lon en Na+ a;t 
obkenu avec L'abainnment de .ta cancenttr&on en CH 3 C H 2 C i i - .  

Chaque point d u  cornbu &epkb ente m + o i n = 6 1 . 



s'accroît progressivement lorsque la concentration en ~ g + +  du milieu passe 

de 1 à 7 mM pour décroître ensuite, il se trouve, qu'en absence de ~ a + ,  le 

maximum de tension est atteint pour une concentration moindre de Mg++, 

comprise entre 3 et 7 mM. Toutefois, quelle que soit la concentration de 

Mg++ (variant de 1 à 10 d4), la tension développée par les myofilaments 

est toujours supérieure en absence de Na'. Si en présence de Na+, la ten- 

sion atteint 2,5 Kg.cm-2 (valeur conforme à celle enregistrée lors de la 

contracture potassique), elle passeà4~g.cm-2 en absence de Na+ pour une 

concentration identique de ~ g + +  soit 7 mM. Toutefois, l'inf luence du Na+ 

corrélée au'~g++ n'est pas la seule qui puisse être observée comme le mon- 

tre la figure 30 qui donne des exemples d'enregistrements obtenus, en pré- 

sence de Mg++ (à une concentration normale) avec des concentrations variées 

de Na+ et K+. En effet, la figure illustre les effets de quatre milieux, à 

savoir, la forte diminution du Na+ dans le milieu de référence défini au 

paragraphe précédent (ATP = 4 mPi ; Ca++ = 1 dl ; Mg++ = 7 mM), ou l'absence 

de K+ ou encore l'absence à la fois de K+ et de Na+. La figure 31 résume 

les effets de ces différents milieux et montre que l'absence d'un seul des 

deux cations monovalents Na+ ou K+ provoque le développement d'une tension 

plus importante, égale ou proche de 4 Kg.cm-2. Cette valeur de la tension 

est, elle-même, proche de la tension maximale que peut développer la fibre 

musculaire striée de crabe lorsqu'elle est soumise, en condition plus ou 

moins hypercalcique, en présence ou en absence de Na+, à une activation 

maximale par l'apport de K+ externe, ainsi que cela sera montré au chapitre 

suivant. Par contre, l'absence à la fois de Na+ et de K+ entraîne une di- 

minution de la tension puisque, dans ces conditions, les myofilaments déve- 

loppent une tension in£ érieure à la normale (2 ~g.cm-~ contre 2.5 ~ g .  cm-* ) . 
Ainsi, pour atteindre une contraction maximale, la présence d'une seule 

espèce de cation monovalent (Na+ ou K+) est nécessaire. De même, comme cela 

a été vu au chapitre II, l'activité ATPasique des protéines de structure 

est renforcée lorsque la concentration de l'uri des 2 ions Na+ ou K+ est 

réduite. Il faut cependant, de plus, signaler que si pour l'étude de la 

contraction des myofilaments, l'absence de Na+ et K+ simultanée s'est 

effectuée avec un maintien de la concentration en Cl', il n'en a pas été de 

même pour la mesure de l'activité ATPasique. Dans ce dernier cas, en effet, 

la réduction de la concentration en ~ a +  et K+ est accompagnée d'une dimi- 

nution de la concentration en Cl-. 
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1 m i n .  

La conce&&on du W e u  de ké@hence a X  : C a + +  = 1 mM ; 
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Résumé d a  e44ets de La v W o n  dw concentnatiom en i o m  
Na+ et K+ nwr la con&m&on maxhde  dw myo @2amed.  

Le milieu de hédéilence Na+ = 6 2  niM et K+ = 1 1 2  niU ut hephaenté pan  
l e  p o i n t  indique Na = 1 K = 1 . Lw p o i n t s  Na = O K = O comwpon- 
d w d  à dw c o n c e ~ o i z c l  hwpectivw de b mM eA O mM. P m  Re car, 
de 4~pphwhion du K+ du miLLeu, R ' b n  CR- e s t  mené h o u  dome de 
ckeorrhyckate de chofine. Powr p l u  de détaie, voM Légende de l a  &i- 
orne 3 0 .  
Q 

Chaque p o i n t  hepénente m - + a ( n  = 6 1 . 

Là encore, lors de l'étude de la contraction des myofilaments, 

, les différences de teneur en ions sont accompagnées de modifications de la 



force ionique des divers milieux testés. C'est ainsi que, pour les effets 

des milieux présentés à la figure 31, il existe des variations sensibles 

de la force ionique. En effet, si celle du milieu de référence est de 0,239, 

en absenci de Na+ elle est de 0,185, en absence de K+ (une partie du K+ 

étant remplacé par le chlorure de choline) elle est de 0,150 alors qu'en 

absence de Na+ et de K+ elle n'est que de 0,096. Partant de ces valeurs, 

et en se référant à la figure 13, pour la courbe correspondant à une con- 

centration de ~ a + +  de 1 mM, il est possible de constater que l'activité de 

l'ion Ca++ augmente sensiblement lorsque la force ionique diminue assez for- 

tement. L'augmentation importante de l'activité du ~a++, simultanée à celle 

du ~g++, pourrait, peut être, intervenir en faveur de la diminution de ten- 

sion mécanique observée. Quoiqu'il en soit, un effet propre des ions Na+ 

et K+ n'est pas à négliger. Et, comme cela va être montré, ces ions inter- 

viennent en tant que tel, en tant qu'espèce ionique particulière et non pas 

en tant que cations monovalents. En effet, si le Li+ et le ~ b +  sont utilisés 

comme substituts du Na+ et K+, aucune in£ luence de ces cations ne peut être 

relevée au niveau de la contraction des myofilaments ainsi que le montre 

la figure 32. Cette figure permet de constater qu'en partant de la tension 

obtenue en milieu de référence (M.R.), la suppression du K+ (présence seule 

de Na+) provoque un accroissement considérable de la tension (milieu a), 

tout comme la suppression du Na+ (présence. seule de K+) (milieu b). Par 

contre, la suppression des deux cations Na+ et K+ (milieu c) entraîne une 

diminution de la tension développée ; dans ce cas, l'ion choline est uti- 

lisé en remplacement du ~ a +  (seul présent dans le milieu a). De la même 

manière, le remplacement ml1 à mM du Na+ du milieu a par des ions Li+ 

(milieu d) ne permet pas le développement d'une tension plus élevée puisque 

le niveau atteint est même inférieur à celui de référence (M.R.). De façon 

similaire, le remplacement du K+ (du milieu b) par ~ i +  (milieu e) ou 

Rb+ (milieu f), ne permet que le développement d'une tension inférieure à 

celle de référence. De ce fait, le ~i', tout comme le ~ b + ,  ne peuvent être 

utilisés comme substitut du K+ pour permettre le développement d'une ten- 

sion maximale équivalente à 4 Kg. cm-2. 

Cependant, là encore, la modification de la composition des so- 

lutions a entraîné des variations de la valeur de la force ionique qui, 

cette fois cependant, sont très faibles. En effet, si la force ionique cal- 

culée pour l'absence de K+ (milieu a) est de 0,150, elle n'est que de 0,155 



M.R. 

pour les milieux qui renferment 112 mM de Cl Li ou 112 mM de Cl Rb 

(respectivement milieu e et f). Ainsi, la chute de tension enregistrée, ne 

peut cette fois être interprétée sur la base d'une modification de la force 

ionique et par conséquent de l'activité des ions ~a+* et ~ g + *  en solution. 

Cette variation de tension, enregistrée en absence de Na+ ou de K+ ne peut, 

de même, être expliquée par l'existence d'une concentration optimale en 

cations monovalents puisque des teneurs identiques en ~ a +  ou en Li+ par 

exemple, donnent des tensions différentes. De ce fait, c'est bien la nature 

du cation monovalent présent dans la solution qui joue le rôle le plus 

important. En effet, la présence seule de Na* ou de K' augmente la tension 

développée par les myofilaments, ces ions interviennent en tant que tels 

et ne peuvent être substitués par la choline, le Li* ou le ~b*. De plus, 

leur présence (Na' ou K+) est indispensable pour le développement de la 

tension maximale, mais la présence des deux (~a* et K*) doit résulter dans 

l'existence d'une compétition qui aboutit, de ce fait, au développement 
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Le point a comapond à une suppiranion de K+ & à une c i imi ihon 
aisée de SU4-- (lu iom C l -  e;tant amena h o u  ~ o m e  de ckeohhy- 
dmte  de chofine) ; l e  point b comapond à une néduc;tion de Na+ (de 
6 2  à b -mM) avec une vm.iaa5.on 6imuR;tanée de CH3CH2CUU-.  
Pawt Le point c ,  la compo~i.dian de % aa l thkn  de conA;trau%on : 
Ca++ = 7 woM ; Mg++ = 7 mM ; Na+ = b mM ; chofine' = 54 mM ; C l -  = 
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d'une tension moindre. La concentration en ces ions activateurs K+ inter- 

vient de même au niveau du développement de la tension mécanique par les 

myofilaments ainsi que l'atteste la figure 33. Les concentrations en Na+ 

et Cl' sont maintenues constantes à leur valeur de référence précédemment 

définies à savoir respectivement 54 et 53 mM ; l'apport d'ions K+ au delà 

de la concentration normale est réalisé sous forme de sulfate. Il est ainsi 

possible de constater qu'en augmentant progressivement la teneur du milieu 

environnant en K+,' en présence de ~ a + ,  la tension développée diminue 

(notamment pour les valeurs K+ = O et K+ = 53 dl où la concentration en 

ions S04-- n'a pas été modifiée simultanément). Pour ces différentes solu- 

tions, la force ionique calculée passe de 0,150 en absence de K+ à 0,322 



La c o n c e d o n  du W e u  de tZd&ence es.t : Ca++ = 1 mM ; M ~ "  = 
7 m M ;  Na+ = 6 2  r n M ;  K+ = 1 1 2  m M ;  CL- = 5 3  rnM;S04-- = 36,5  m M ;  
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h o u  dotme de ckeothgdttuXe de choane. 
Chaque p o h t  de la combe heptaente m - + cr ( n  = 6 )  . 



en présence de 168 mP1 de K+. Cette variation de force ionique s'accompagne, 

comme le montre la figure 13, d'une modification de l'activité du ~ a + +  et 

du Mg++ en solution. Cependant, cette variation d'activité ne peut à elle 

seule expliquer la diminution importante de tension. En effet, des varia- 

tions similaires de l'activité de ces cations divalents, par modification 

de leur concentration n'entraînent pas d'aussi grands changements dans le 

niveau maximal de tension développée par les myofilaments (voir par exem- 

ple figures 27, 28). 

2.2.2. ~ffets des ions K* à [~l-]x 2 .............................. 
La relation entre la tension et la concentration de 

K+ (Fig. 33) est cependant modifiée si la concentration en Cl' est diffé- 

rente. Ainsi, comme le montre la figure 34, la tension ne diminue plus 

constamment avec l'augmentation de la concentration en K+ lorsque la teneur 

en Cl' du milieu est multipliée par 2 (106 mM). Avec une concentration en 

K* normale (1 12 mM), la tension de référence diminue lorsque la [cl-] passe 

de 53 à 106 mM. Ainsi, les myofilaments ne développent plus qu'une tension 

moyenne de 1,92 - + 0,23 ~~.cm'2 alors qu'ils développeut une tension de 

2,5 - + 0,08 Kg.cm-2 en condition normale. De façon encore plus marquée que 
précédemment (Fig. 33), la tension diminue lorsque la concentration en K+ 

augmente. Par contre, à l'inverse, lorsque la concentration en K+ diminue 

et passe à 53 mM, la tension chute alors qu'avec une concentration en Cl' 

normale (53 mM) la tension développée par les myofllaments est accrue (la 

concentration en S04-' étant identique) (comparaison des figures 33 et 34). 

Ainsi donc, l'ion Cl-, de par sa concentration, influence la tension méca- 

nique dans la mesure où une augmentation de sa concentrat-ion provoque une 

diminution de cette tension. De plus, il semble nécessaire de maintenir un 

certain équilibre entre le taux de K+ et de Cl-- ; en effet, une réduction du 

K+ par rapport à la normale entraîne une diminution considérable de la ten- 

sion lorsque la concentration de Cl' est multipliée par 2. 

La chute de tension observée pour la concentration en Cl' multi- 

pliée par 2 pour les différentes teneurs en K+ ne peut là encore s'expliquer 

par des variations d'activité du ~a+' ou du en solution ; les modifi- 

cations de la force ionique sont en effet du même ordre que celles obtenues 

avec une concentration en Cl' normale. L'ion Cl- semble donc intervenir en 



tant qu'espèce ionique capable de modifier la réponse contractile des myo- 

filaments isolés. Aussi, a-t-il paru nécessaire, tout comme dans le cas de 

la mesure de l'activité ATPasique, d'étudier la tension développée en 

absence totale de Cl'. 

T w & ~  mécanique maximale dév&oppée p c v ~  lu m y o d h e & ,  
exphimze en Kg.cti2, en donotion de l a  c c o c e n W o n  de K + ,  
en mM, du &eu de covuhac/tion, en phaence d'une concen- 
.Oua%un de C l -  double de la nahmaee, b o a  106 mM. 
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2.2.3. Effets des anions ................. 
Les tracés de la figure 35 donnent des exemples d'en- 

registrement de contraction obtenus en présence de sulfate, méthylsulfate 

ou nitrate utilisé comme substitut du Cl'. Le remplacement du Cl' par ces 

NITRATE 

1 m i n .  

Exempta d'ew~egA&emc?n;t de .tu caM;Drac;tion maxLrnde d a  
myo~ieamem% con~écuLlve à C f  a p p f i c d n  du W e u  de con- 
k h a d o n  de contenu anionique modidié, c ? ~  abdence d'ioutil Cl-. 

La concenttraZion d a  iom du tnilieu de nEd&ence ait : Ca++ = 7 mM ; 
Mg++ = 7 d ;  Na+ = 6 2  m M ;  K+ = 772 m M ;  CL- = 53 m M ;  SU4-- = 
36,5  mM ; C f f 3 C i f 2 C U U -  = 56 mM ; ATP = 4 mM. Le K+ u;t appotl/té p o w ~  
53 rnM a o ~  dome de c h l o u e  eA pouh 5 9  mM aoun @me de duR&a;te. 



différents anions entraîne une diminution de la tension de référence ; les 

tensions moyennes développées dans de telles conditions expérimentales sont 

données à la figure 36. Pour l'ensemble de ces solutions, les myofilaments 

R ~ m é  d u  de la b u b t , W n  taaide du cheohe pm Le 
mEzYzyhuR6a;te (mdXeu a ) ,  l e  buR6a;te (triLieu b )  ou Le vu%ate 
( W e u  c )  buh ta ten?sion mécavtiyue max,imde dév&opp&e pm 
L u  myo&i.tame&. 

La conceviktrcr;tion d a  LUVIA d u  3 t,oLu;tiun~ de contmdion ut : 
Ca++ = 7 mM ; Mg++ = 7 mM ; Na+ = 62 trhi ; K+ = 7 7 2  mM ; Cii3Cii2COO- = 
56 mM ; ATP = 4 hl et, pacln Le tn&ieu a : meUzy&cLedate = 7 7 2  mrW, 
b d d a t e  = 7 mM ; p o u  l e  W e u  b : buR~ate = 6 3  mM ; poun Le W e u  
c : buRtjate = 7 id, ni;trta;te = 7 7 2  mM, 

I Chayue poLn;t &ep&& ente m - + a ( n  = 6 ) , 



sont placés, dès l'application des solutions relaxantes, en absence de Cl- 

et en présence de méthylsulfate (a), sulfate (b) ou nitrate (c), les con- 

centrations en cations mono et divalents étant celles de référence. Ainsi, 

tout comme pour un accroissement de la concentration en Cl' (x 2), une 

suppression du Cl' de la solution entraîne une diminution, dans ce dernier 

cas, considérable, de la tension maximale développée par les myofilaments. 

L'ordre d'inhibition de la contraction des myofilaments de crabe par les 

différents anions utilisés comme substitut du Cl' est ainsi : sulfate - 
méthylsulfate nitrate. La tension développée est dans l'ordre 1,14 + 0,14 ; < - 
1,19 - + 0,20 et 0,42 - + 0,10 ~~.cm-2. L'ensemble de ces résultats tend à 

montrer l'existence d'un optimum de concentration pour l'ion Cl'. De fait, 

si une concentration intermédiaire en Cl', soit 35 ml, est testée, selon 

la nature de l'anion mis en complément, des variations similaires de la 

tension sont observées et, comme l'atteste la figure 37, l'ordre du pouvoir 

d'inhibition est méthylsulfate (sulfate nitrate. Les tensions développées < 
lors de l'application de ces différents milieux sont intermédiaires entre 

celles enregistrées en absence totale de Cl- et celles enregistrées en 

présence de 53 rnM de Cl'. Il semble bien ainsi qu'il existe pour le déve- 

loppement maximal de la tension, une concentration optimaledecl', et que 

l'anion d'accompagnement, permettant de rétablir la concentration normale 

anionique, a une grande importance. 

L'ensemble de ces résultats que ce soit en absence totale ou en 

présence de 35 mEq de Cl', ne peut là encore être interprété sur la base 

d'une modification de la force gonique et de l'activité des ions ~ a + +  et 

~g++. En effet, en milieu nitrate et méthylsulfate la force ionique est de 

0,21, que ce soit en Cl- = O mM ou = 35 mM ; et, en milieu sulfate elle 

est de 0,248 en Cl- = 35 mM et de 0,265 en Cl' = O d!. Ainsi, tout comme 

pour l'activité ATPasique, l'environnement ionique en cations monovalents 

et en anions est extrêmement important. 11 influence .donc l'activité ATP- 

asique ainsi que le mécanisme contractile. 
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I V  - CORRELATION ENTRE L'ACTIVITÉ ATPAS IGUE ET L'ACTIVITÉ 

MÉCAN IQUE DES MYOF I LAMENTS - CONCLUS ION 

Une corrélation entre l'activité ATPasique de la myosine et la 

vitesse de raccourcissement de différents muscles de vertébrés et d'inver- 

tébrés est notamment montré par BARANY (1967). Toutefois, SEAGREN et coll. 

(1971) trouvent qu'un changement de l'état contractile du muscle cardiaque, 

induit pharmacologiquement, n'est pas nécessairement lié à un changement 

concomitant de l'activité ATPasique des protéines contractiles. D'autres 

bonnes corrélations entre l'hydrolyse de ~'ATP et la tension moyenne des 

fibres sont cependant obtenues, notamment avec les fibres musculaires 

d'insectes par PYBUS et TREGEAR (1975). De même, BENDALL (1953) trouve que 

pour des fibres traitées au glycérol, brièvement ou longuement lavées en 

K 1  isotonique, une basse activité ATPasique est associée à un faible rac- 

courcissement tandis qu'une haute activité est associée à un grand raccour- 

cissement. Toutefois, la relation entre le raccourcissement et l'activité 

ATPasique varie avec la longueur du sarcomère, la concentration de substrat, 

les concentrations de Mg++ et de Ca++ (TAKAUJI et HONIG, 1972). Le raccour- 

cissement, ainsi que l'activité ATPasique sont observés avec les ions diva- 

lents tout comme avec le KC1 ou le Li Br. Pour les ions monovalents, le 

maximum d'activité ATPasique coïncide avec la concentration qui produit le 

plus grand raccourcissement alors que pour les ions divalents, le maximum 

coïncide avec les concentrations qui produisent 20 p. 100 du raccourcis- 

sement maximal (BOWEN et MANDELKERN, 1970). Ces mêmes auteurs, en 1971, 

montrent, sans addition de cations divalents, qu'une grande tension peut 

être développée avec une hydrolyse négligeable dlATP et concluent qu'une 

grande quantité d'énergie libérée par l'hydrolyse n'est pas requise pour 

le raccourcissement et le développement de tension. 

Au niveau de notre préparation, les résultats diffèrent selon la 

nature de l'anion d'accompagnement des cations. En ce qui concerne les ef- 

fets des cations mono et divalents, la figure 38 révèle une bonne corréla- 

tion entre l'activité ATPasique et la contraction des myofilaments dans la 

mesure où le Cl- est présent à une'concentration normale dans la solution. 

Par contre, en absence de Cl-, remplacé par du méthylsulfate, du sulfate 

ou du nitrate, aucune corrélation ne semble exister. En présence de Cl', 

la bonne corrélation se traduit par une droite dont l'équation est 



y = 15,2 + 30,2 x et dont le coefficient de régression est 0,86. Pour dif- 
férentes équations de courbe testées (hyperbole, parabole ...) le meilleur 
coefficient de corrélation est obtenu avec la relation y = ax + b. 
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La figure 38 permet également de voir que la suppression totale du Cl- de 

la solution et son remplacement par du méthylsulfate, du sulfate ou du ni- 

trate modifie considérablement le rapport existant entre l'activité ATPasi- 

que et la contraction des myofilaments. De fait, si en présence de ces 

anions, utilisés comme substitut du Cl', l'activité ATPasique est considé- 

rablement augmentée, il s'en suit au contraire une diminution très impor- 

tante de la tension maximale développée par ces myofilaments. Il est de 

plus possible, à partir de ces résultats, de constater que si le rapport 

entre la tension développée et 1 ' activité ~ ~ ~ a s i ~ u e ,  donnant une idée du 

rendement, est calculé pour les différents milieux testés en présence de 

Cl' (points situés sensiblement sur une droite), une valeur moyenne de 

2,7 - + 0,6 est trouvée (n = 10) alors qu'en milieu nitrate ce rapport n'est 

que de 0,26, de 0,42 en milieu méthylsulfate et de 0,31 en milieu sulfate. 

Le nitrate, semble être de ce fait, le moins bon substitut du Cl' pour 

l'obtention d'un bon transfert de l'énergie chimique en énergie mécanique. 

De ces résultats, il semble que l'accroissement d'énergie libérée en ab- 

sence de Cl' ne puisse être utilisé pour la contraction, ce qui pourrait 

peut être résulter d'un changement dans la conformation des molécules. De 

ce fait, le Cl' pourrait être un maillon indispensable pour permettre un 

bon transfert de l'énergie chimique en énergie mécanique et être ainsi né- 

cessaire pour permettre une bonne utilisation de l'énergie libérée par 

hydrolyse de 1'ATp ; au niveau de la fibre isolée intacte, le Cl- intra- 

cellulaire pouvant être un régulateur de la tension développée et de l'é- 

nergie libérée. 

Toutefois, en plus de cette importance prépondérante et privilé- 

giée des anions, il faut rappeler que les cations monovalents influencent 

directement la tension développée par les myofilaments. Ainsi, a notamment 

été vu le rôle capital joué par les ions Na+ et K+. Ces ions interviennent, 

en effet, en tant que tels et non pas, en tant que quantité de cations mo- 

novalents, puisqu'ils ne peuvent être remplacés par le ~ i +  ou le ~ b +  dans 

les milieux à force ionique équivalente. En effet, si le Na+ seul est ajouté 

aux ions divalents, une importante augmentation de la tension mécanique dé- 

deloppée par les myofilaments est enregistrée, alors que cet "effet acti- 

vateur" de l'ion Na+ est inhibé dès lors que cet ion est accompagné d'un 

autre cation monovalent, que ce soit le Li+, le Rb+ ou le K+. Par contre, 

si les ions ~ i +  ou ~ b +  sont ajoutés, séparément et seuls, aux cations diva- 



lents, ils ne produisent aucune modification de l'amplitude de la tension 

mécanique. Les ions K+, quant à eux, ajoutés seuls aux ions divalents,' tout 

comme les ions Na+, se sont révélés de parfaits 'lactivateurs" du mécanisme 

contractile. Une tension de 4 Kg.cm'2 est enregistrée dans ces conditions 

alors qu'elle n'est que de l'ordre de 2 Kg.cm-2 en absence de Na+ et de 

K+. D'autre part, un effet "antagoniste" de ces deux cations monovalents 
1' activateurs" est relevé ; il suffit en effet d'accroître la concentration 

de K+ en présence d'une quantité fixe de Na+ pour voir la tension mécanique 

diminuer d'amplitude. 

Enfin, bien évidemment, intervient, au niveau de la contraction 

des myofilaments, la concentration du milieu environnant en Ca++, Mg++ et 

ATP. C'est ainsi que le milieu permettant d'obtenir la meilleure activation 

du mécanisme myofibrillaire renferme 1 mM de ~a++, 7 mM de ~ g + +  et 4 mM 

d'ATP. Il est satisfaisant de constater que c'est par ailleurs, sensiblement 

la composition du milieu qui permet la meilleure activité ATPasique 

(chapitre II). 
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.Dans le muscle au repos, la concentration de Ca++ intracellulaire 

est faible et est maintenue au-dessous d'un seuil permettant cet état de 

repos du muscle. La concentration sarcoplasmique est alors inférieure à 

10'7 M (voir entre autres la revue de GILLIS, 1977 ; celle de ENDO, 1977). 

Toute élévation de cette concentration sarcoplasmique de Ca++ au- dessus 

d'un certain seuil va permettre l'activation du mécanisme myofibrillaire et 

ainsi provoquer la contraction. Le Ca+', en effet, comme cela vient d'être 

montré (chapitres précédents), intervient directement au niveau du couplage 

mécanochimique. Dès lors, deux questions se posent : 

1) Par quel mécanisme est-il possible d'obtenir un accroissement 

rapide de la concentration sarcoplasmique de ~ a + +  afin de provoquer la con- 

traction d'une fibre musculaire ? 

2) Comment ensuite la concentration, en Ca'+ redevient-elle inf é- 

rieure au seuil d'activation du mécanisme myofibrillaire ? 

De nombreuses revues concernant le couplage excitation-contrac- 

tion et l'importance du ~a++, ont été publiées. Citons celles de CSAPO (1959), 

FRANK (1964), SANDOV (1965, 1970, 1973), REUBEN et coll. (1967), GAINER (1968), 

GILLIS (1975, 1977), COSTAîJTIK (1975), LUTTGAU et GRITSCH (1976), EBASIiI 

(1976), END0 (1977)... En fait, la dépolarisation de la membrane cellulaire 

à un niveau seuil est généralement considérée comme le phénomène initial 

dans le couplage excitation-contraction des fibres musculaires que ce soit 

pour la grenouille (WFFLER, 1946 ; KATZ, 1950, I~ATANABE, 1958 ; ...), 
pour l'écrevisse ( O W 2 ! D s  1902 ; ZACiiALI et ZACZCliAKOVA, 1966 ; . . .) ou pour 
la balane (NOYLE et S>lYTii, 1963 ; EDWAWS et coll., 1964). Cette dépolari- 

sation membranaire peut être provoquée sur les fibres isolées de diverses 

maniCres, n o t m e n t  soit par passage 5 travers la menibrane d'un courant, 

soit également par une élévation de la concentration du milieu externe en 

K+. La dépolarisation de la membrane de surface est conduite à l'intérieur 

de la fibre via des invaginations de cette nenbrane qui constituent le 

systèae tubulaire transverse. Au niveau de ce dernier, chez la fibre nuscu- 

laire de crabe, se trouvent, non seulement en profondeur, mais Ggalement 

très proche de la membrane externeS.des zones dites de "couplageH qui cons- 

tituent des contacts diadiques voir triadiques en profondeur entre les 

membranes de ce système tubulaire transverse et celles des citernes 

terninales du reticulum sarcoplasmique (R.S.) (DELORYE et coll., 1978). 



. L'excitation de ce E.S., .cons6ciitive 3 la dEpolarisation, ira - 

permettre la libération du CaS+ contenu dans ces citernes. Ces dernières 

constituent en fait des réservoirs où se trouve stocké le Ca++ lors du 

repos. ~'augnientation rapide de la concentration en Ca++ au contact des 

myofibrilles, due à la libération Bu ~ a + +  des citernes du R.S., va ainsi 

permettre le développernent du pliénomCne mécanique. C'est le captage de cet 

ion par le même R.S. qui va entraîner la relaxation (SANDOW, 1965 ; EBASHI 

et ENDO, 1968 ; ENDO, 1977). Cette libération et accumulation du Ca++ par 

des vésicules isolées de R.S. peuvent cependant être affectées par divers 

facteurs, notamment anions et pH de la solution (SORENSON et DE MEIS, 1977). 

Le mécanisme d'accumulation du Ca++ par le R.S. est montré être essentiel- 

lement un transport actif dépendant de 1'ATP (HASSELBACH, 1964, 1966 ; 

EBASHI et ENDO, 1968). D'autre part, END0 et KITAZAWA (1976) montrent que 

1'ATP affecte également le processus de libération de Ca+* par le R.S., 

bien qu'à la fois la dépolarisation et la caféine peuvent induire la libé- 

ration de Ca++ en absence dlATP, ce qui est distinct de l'accumulation 

active de Ca++ par ce R.S. Toutefois, l'étroite dépendance de la libération 

de ~ a + +  induite par le Ca++ ("Ca++-induced Ca++ release") et 1'ATP peut 

suggèrer que le mécanisme de libération peut avoir des relations avec un 

mécanisme de pompe à Ca++. L'ion Ca++ lui même, est en effet, montré être 

apte à induire la libération du Ca++ par le R.S. de fibres pelées (FORD et 

PODOLSKY, 1968, 1972 a et b) . Cette libération induite par l'ion Ca++ lui- 
même est profondément affectée par le Mg++ libre (ENDO, 1975). Cette libé- 

ration du Ca++ peut venir du fait que la dépolarisation de surface, puis 

celle du système T, provoque une faible entrée de Ca++ à l'intérieur du 

sarcoplasme, qui est trop faible, dans les conditions normales, pour acti- 

ver elle-même le système contractile mais qui agirait sur le R.S. pour 
It 

induire la libération du Ca++ des citernes : Ca++-induced release of Ca++ * 

(BIANCHI,, 1968 ; END0 et coll., 1970 ; MILLER, 1974 ; FABIATO et FABIATO, 

1975 a et b). Cependant, un autre type de libération peut être envisagé, à 

savoir que la dépolarisation du système T induit une modification du R.S. 

qui, augmentant la perméabilité au Ca++, agit comme un "trigger" et aboutit 

à la libération du ~a++ : "depolarization induced release of Ca++" 

(COSTANTIN et PODOLSKY, 1967 ; NAKAJIMA et ENDO, 1973 ; THORENS et ENDO, 

1975). Ces derniers auteurs, travaillant sur la fibre musculaire de Xenopus, 

trouvent que ces deux précurseurs de la libération de ~a'+ sont indépen- 

dants et que l'hypothèse faisant de l'ion Ca++ le premier mediateur du 

système T au R.S. pour  induire .la libération de Ca++ est moins 
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vraisemblable. Précisons que d'autres processus peu-gent intervenir dans le 

cadre de la libération du Ca++ par le R.S., notamment par exemple sous 

l'effet du pH, de la caféine... (voir revue de ENDO, 1977). De plus, il est 

nécessaire de ~réciser que ces processus de libération du Ca++ par le R.S. 

diffèrent selon les préparations étudiées. C'est ainsi que FABIATO et 

FABIATO (1977) concluent que, dans le muscle cardiaque de mammifères, le 

~a*+ qui traverse la membrane durant le potentiel d'action peut initier la 

libération du Ca++ du R.S., alors que dans le muscle squelettique rapide, 

cette libération peut être induite par la dépolarisation du tubule transver- 

se à travers un processus qui ne nécessite pas le Ca++. Pour les autres types 

de muscle, muscles lents squelettiques ou muscles lisses, il y aurait des 

combinaisons de ces deux processus. En fait, l'apposition des membranes 

entre le tubule et la citerne du R.S., au niveau de la fibre de crabe, for- 

mant des diades ou des triades, constitue une zone que nous avons appelée 
1' jonction de couplage1' (DELORME et coll., 1978) qui est en fait un maillon 

important dans le couplage excitation-contraction. En effet, une simple 

modification, au niveau de cette "jonction", suffit à supprimer le phéno- 

mène mécanique sans pour autant altérer le phénomène électrique qui est le 

potentiel d'action. L'existence de "trabécules" à ce niveau pourrait faire 

penser à une liaison directe. Cependant, sur d'autres préparations (fibres 

musculaires de grenouille et de poissons), FRANZINI-ARMSTRONG (1975), en 

utilisant la technique du cryodécapage, ne montre pas l'existence de ca- 

naux préformés entre ce R.S. et la lumière du tubule T et suggère de ce 

fait que le couplage direct entre ces deux membranes durant l'excitation 

est peu probable. Cependant, la transmission du signal activateur au reti- 

culum pourrait être assurée par des modifications de la position de molé- 

cules sous l'effet de la dépolarisation, transmise au long des tubules, qui 

contrôle de ce fait la libération de Ca++ (voir GILLIS, 1977 ; ENDO, 1977). 

Faisant suite à cette libération du ~ a + +  par les citernes du R.S., la con- 

traction des myofilaments se produit, et le relâchement se manifeste grâce 

à la reprise du ~ a + +  par le R.S., à des endroits cependant différents des 

citernes du R.S., sans toutefois oublier l'intervention des mitochondries. 

Le Ca++ ne se retrouve en fait au niveau des citernes que quelques instants 

après. Toutefois, il semble que le R.S. ne puisse accumuler à vitesse suf- 

fisamment grande tout le ~ a + +  pour expliquer le relâchement rapide et il 

peut être postulé de ce fait l'existence de molécules 2 haute affinité 

pour le Ca++ qui dissocieraient le complexe Ca-TN.C et qui permettraient 



une reprise plus lente du ~ a + +  par le R. S. (voir GILLIS, 1977 ; ENDO, 

1977). 

Ainsi donc, la dépolarisation membranaire de surface qui est à 

l'origine de la libération du ~ a + +  constitue la lère étape du couplage 

excitation-contraction qui est appelée par certains auteurs couplage élec- 

trocalcique. Cependant, les relations entre activité électrique et activité 

.mécanique sont difficiles à entrevoir lors d'une dépolarisation brève du 

type potentiel d'action. Aussi, l'étude en est plus aisée lors de l'enre- 

gistrement de contractures pour lesquelles il est possible d'avoir un 

effet graduel de la dépolarisation comme le notait SANDOW dès 1965. Ces 

dépolarisations sont consécutives, dans le cas de notre étude, à l'applica- 

1 tion au niveau de la fibre de crabe, du milieu de référence enrichi en 

ions K+. Dans de telles circonstances, après avoir vu l'influence importante, 

aussi bien au niveau de l'activité ATPasique qu'au niveau direct des myofi- 

laments, des cations divalents ou monovalents ainsi que des anions, il est 

nécessaire de voir leurs effets au niveau d'une préparation intacte, ayant 

conservé toute son organisation ultrastructurale, du sarcolemme au R.S. 

Ainsi, il sera peut-être possible de faire la part de ce qui revient à 

1' action des ions au niveau membranaire, connaissant leur rôle respectif 

au niveau du couplage mécanochimique qui constitue la 2ème phase du cou- 

plage excitation-contraction. Auparavant, de même qu'il était nécessaire, 

lors de l'étude de l'activité ATPasique et de la contraction des myofila- 

ments isolés, de maintenir parfaitement le pH des solution utilisées, il 

importe dans le cas de l'étude des contractures, de bien ajuster le pH 

des diverses solutions employées à des valeurs stables. En effet, la par- 

ticipation de la concentration en ions H+ est bien connu dans le couplage 

excitation-contraction (SANDOW, 1970 ; WADA et GOTO, 1975 ; ENDO, 1977 ; 

... voir chapitre II) ; le processus de libération de Ca++ du R.S. est, 
en particulier, dépendant du pH (NAKAMARU et SCHWARTZ', 1972). De même, sur 

la fibre de crabe, HUDDART (1971) indique que lors de contracture induite 

. par la quinine, le lieu d'action des ions H+ se trouve être les tubules 

transverses et, la modification du pH peut entraîner une mobilisation 

différente du Ca++. 



I I  - TECHNIQUES 

La fibre est prélevée, comme indiqué au chapitre 1, et est pla- 

I cée dans une cuve tout comme pour l'étude de la contraction des myofilaments 

(Fig. 20). Cette fibre est amenée, comme précédemment, à sa longueur d'é- 

quilibre 10 puis est étirée de 25 p. 100 à partir de cette longueur. L'en- 

registrement de la tension se fait à 20' C avec le même transducteur que 

celui utilisé précédemment (chapitre III) et la force développée par ces 

fibres est exprimée en K ~ .  cm-2. 

Pour une bonne partie des résultats, concernant la contracture 

et qui seront présentés dans ce chapitre, parallèlement à l'enregistrement 

du phénomène mécanique, le phénomène électrique est enregistré. Initiale- 

ment, une microélectrode remplie de KC1 3 M est implantée, sous contrôle 

I binoculaire, à l'aide d'un micromanipulateur Prior, dans la fibre et permet 

l'enregistrement du potentiel de membrane de cette fibre par rapport à une 

électrode indifférente impolarisable placée dans la solution physiologique. 

Seules sont conservées les microélectrodes qui ont une impédance comprise 

entre 5 et 10 Maet un potentiel de pointe inférieur à 4 mV. L'électrode 

1 indifférente est constituée par un pont de KC1 3 M gélosé baignant donc 

d'un côté dans le liquide physiologique et-de l'autre dans un réservoir 

de KC1 3 M relié à un changeur d'impédance par l'intermédiaire d'un fil 

d'argent chloruré. La borne d'entrée du changeur d'impédance est, quant à 

elle, reliée à la microélectrode, remplie de KC1, par un fil d'argent 

chloruré. L'enregistrement du potentiel de membrane et sa variation (dépo- 

larisation) consécutive à l'application d'un milieu hyperpotassique se fait 

sur l'une des voies de l'enregistreur à plumes Allco, type EN 28, alors que 

l'enregistrement du phénomène mécanique se fait sur l'autre voie. 

l Les solutions sont rendues hyperpotassiques par apport convena- 

1 ble de K2S04, la concentration en Cl- du milieu de référence est de ce 

1 fait maintenue constante. Précisons de suite que ceci entraîne bien évidem- 

ment un accroissement de la pression osmotique ; la concentration osmolaire 

passe de 1163 mosm dans le milieu de référence à 1530 mosm lorsque la con- 

centration en K+ est multipliée par 20. Toutefois cette faible augmentation 

de pression osmotique n'entraîne aucun effet sur la tension développée 

puisqu'en conservant l'isotonie par remplacement d'une partie du NaCl 



(245 mPi) de la solution de référence par du KC1 la même amplitude de 

contracture est obtenue. Parallèlement, la force ionique du milieu est lé- 

gèrement modifiée de même que l'activité du ~ a + +  qui passe de 2,83.10-3 à 

2,52.10-3 lorsque la concentration normale de K+, 12, 9 mM, passe à 258 mE1 

(20 fois [K+],) . 

Les contractures enregistrées ici sont donc consécutives à l'ap- 

plication d'un milieu dépolarisant hyperpotassique. Cependant, ainsi que 

cela sera constaté ultérieurement, lors de l'étude des effets de milieux 

anormaux, l'application de certains milieux de concentration normale en K+ 

est capable d'induire une contracture, notamment ceux dépourvus de Cl'. Un 

tel type de contracture a par ailleurs déjà été décrit dans la littérature, 

en particulier sur une fibre mus cul ai^ d'un crustacé, le homard, par 

GAINER en 1968. Toutefois, le milieu hyperpotassique comme milieu dépola- 

risant est trèsemployéet de nombreux travaux font référence à de tels 

types de contracture, et pour ne citer que ceux concernant les fibres mus- 

culaires de crustacés, rappelons les travaux de ATWOOD, 1963 ; ZACHAR et 

ZACHAROVA, 1966 ; REUBEN et coll., 1967 ; MATSülliJRA, 1968). Selon la prépa- 

ration étudiée, différents types de réponses, à l'excès de K+ externe, 

peuvent être enregistrés. Dans un cas, la tension mécanique développée est 

maintenue sensiblement au même niveau tant que la dépolarisation est main- 

tenue. Il s'agit alors de fibres'dites "toniques". Par contre, si consécu- 

tivement à l'application de l'excès de K+, la tension mécanique se dévelop- 

pe, passe par un maximum puis chute, bien que la dépolarisation soit main- 

tenue, les fibres sont dites "phasiques". Ces deux types de réponses toni- 

ques et phasiques ont par ailleurs été décrits, au niveau du muscle flé- 

chisseur de crabe, par DORAI RAJ (1964) et ATWOOD et DORAI RAJ (1964). 

Précisons, dès à présent, qu'en ce qui concerne notre étude, les fibres sont 

toujours prélevées dans la même région proximale du méropodite de la patte 

locomotrice et les enregistrements correspondent à des contractures de 

type "phasique". 

l 1 - Contractures de référence 

! La tension mécanique se développe consécutivement à l'application 



du milieu hyperpotassique. La figure 39 montre la relation liant l'amplitude 

de la contracture à la concentration du milieu extracellulaire en K+. L'al- 

lure de la courbe est sigmoïde et est, de ce fait, semblable à celle obtenue 

sur la fibre musculaire d'écrevisse par ZACHAR et ZACHAROVA (1 966), d' in- 

secte par HOYLE (1961) ou encore de grenouille par HODGKIN et HOROWICZ 

(1960 a). Le seuil d'activation du mécanisme contractile est atteint pour 

une concentration en K+ de 129 mM et l'activation maximale survient lorsque 

cette Concentration de Kf est de 258 mM. En effet, des concentrations supé- 

rieures (jusque 30 fois la normale) ne provoquent aucune augmentation de la 

La c o n c e m d o n  e x ; t t r a c e W e  n o m d e  ( e n) en i o ~ n  emt : 
Ca" = 7 7 , b  mM ; Mg++ = 23,6  mM ; Naf = 5 7 5 , 6  mit4 ; Ki = 7 2 , 9  mM ; 
CL- = 596 ,7  mir4 ; C U 3  fi- = 2 , 6  mM. La vmid t ion  de la concewixdon 
en K+ ait abteme avec une rnodi~.icadXoiz a h m n é e  de lu concevctrta- 
fion en SU4-- (appoht de K2SU4). 

Chaque p o i n t  de t a  combe aepaC3en;te m -I: a ( n  = 9 )  

Combe pubfiéenuxC. R .  Acad. Sc., PcuUn, - 215, 1649-7652  pm 
BRULE eA coU.  ( 1 9 7 2 ) .  



tension développée mais juste un maintien à la valeur maximale qui est en 

moyenne de 2,70 ~ ~ . c m - 2  (rappelons que l'activité du ~a** pour ces diffé- 

rentes solutions n'est quasiment pas modifiée. 

Toutefois, il est extrêmement difficile d'obtenir deux contrac- 

tures sur la même fibre à moins de séparer les deux épreuves par un temps 

très long (de l'ordre d'une heure). En effet, comme l'attestent les enregis- 

trements ci-après, si la deuxième contracture est produite après un laps de 

temps plus court, son amplitude est nettement inférieure à la première et son 

décours différent. Certaines contractures témoin, dans de rares cas, peuvent 

cependant avoir un décours plus rapide que la moyenne conne le montre l'un des 

deux exemples présentés. 

. l  

Exemple 1 : A. Contracture témoin (K* = 258 mlf) 

B. Contracture après 20 minutes de retour en milieu de référence. 



Exemple 2 : A. Contracture témoin (K+ = 258 d4) 

B. Contracture après 35 minutes de retour en milieu de référence. 

De ce fait une analyse statistique des résultats à partir de 

moyennes encadrées de leur écart type a-t-elle été rendue nécessaire. La 

tension moyenne correspondant à la contracture de référen'ce (20 fois 

K' .) est de 2,70 + 0,10 ~ ~ . c m - ~ ,  le maximum étant obtenu après 3,9 + 0,3 S. - - 
Quant à la phase de relaxation, sa durée est en moyenne de 20,6 + 2,l s - 
(n = 10).  extrême difficulté d'obtenir une deuxième contracture après un 

temps relativement court (1 O mn) peut, semble-t-il, s 'expliquer si 1 'on 

tient compte du retour extrêmement lent du potentiel de repos à sa valeur 

de référence après la dépolarisation de la fibre par le milieu riche en K+ 

(MOUNIER, 1970 ; GOUBEL, 1973 ; nos résultats). 

 amplitude du phénomène mécanique dépend de la concentration de 

K+ par l'intermédiaire de la dépolarisation membranaire. Celle-ci, comme 

l'indique la figure 40, varie linéatrement avec le logarithme de la concen- 

tration externe de K+. Cette courbe, tracée à partir des valeurs mesurées du 

potentiel atteint lors de l'application du milieu enrichi de 10 à 20 fois 

(129 à 258 mM de K+), coïncide avec celle tracée sur la même préparation, 



par GOUBEL (1973) pour des valeurs comprises entre 12,9 et 129 mM de K+ 

(points évidés). La dépolarisation est donc d'autant plus importante que la 
1 

concentration externe de K+ est elle-même accrue, la pente de la droite 

étant de 38 mV pour une variation de 10 fois la concentration externe. 
l 

E v o M a n  du pa-tentid de membhane ( M P )  en v d m  abholue, ex- 
ptUmé en mil, en bonmon du Xaga&thme de la concen;frL&on ex;trta- 
c-e de K+ , exphimée en mM. 

Lu pokulltn rrepfié,5ent& ( O )  c o ~ a p o n d e n t  à ceux ob ; t ew ,  s w ~  
lu même phépmation, pm GOUBEL ( 1973 . La poi~L5 ($1  comapon- 
dent à nos mamu. 

La concen;Dra;tion e x t t L a c U & e  na/unde en i o ~ n  e h t  : 
Ca++ = 71 ,6  mM ; Mgi+ = 23,6  mM ; Nai = 575,6  mM ; Kf = 1 2 , 9  mbi ; 

l 
CC- = 596,7 mM ; C03H- = 2 ,6  mM. La vat.im5an de la c o n c e ~ ~ o n  
en K+ ut ob;tewe avec une macK~icaLion sAm-née de lu concertttta- 
Xian en S04-- (appatrA: de K2S04 ) . 

Chaque p o i n t  de la combe fiepxé.4 ente m -lu ( n  = 10 ) . 



La relation entre le potentiel de membrane et l'évolution de la 

tension a été étudiée par HODGKIN et HOROWICZ (1960 a) sur des fibres iso- 

lées de grenouille par changement rapide de la concentration externe en K+. 

De même, au niveau de notre préparation, la possibilité de tracer la courbe 

relatant l'évolution de la tension mécanique en fonction de la valeur du 

potentiel de membrane (Fig. 41) permet de constater que l'activation du 

mécanisme contractile survient pour une valeur de potentiel de membrane de 

- 30 mV et qu'elle est maximale dès l'instant où la valeur de ce potentiel 
atteint - 18 mV en moyenne. La relation a l'allure générale d'une sigmoïde. 
Toutefois, le seuil de - 30 mV apparaît élevé par rapport à ceux trouvés 

sur d'autres préparations, notamment sur la fibre d'écrevisse où ZACHAR et 

ZACHAROVA (1966) donnent un seuil d'activation de - 55 mV, de même valeur 
que celui observé par HODGKIN et HOROWICZ (1960 a) sur la fibre de gre- 

nouille. Ces variations pourraient être liées à la vitesse de la dépolari- 

sation consécutive à l'application du milieu enrichi en ions K'. En effet, 

la vitesse de la dépolarisation intervient sur le développement de la con- 

tracture. C'est ainsi qu'un seuil de - 40 mV peut être atteint comme cela 
sera montré ultérieurement : dans le cas où la vitesse de la phase de dé- 

polarisation est plus rapide (milieu TEA). De même, sur le diaphragme de 
\ 8 

rat, LULLMAN et REIS (1967) montrent qu'un enrichissement progressif du 

milieu extracellulaire en K+, permet d'atteindre la valeur du potentiel 

de membrane correspondant, dans les conditions normales, à l'activation 

maximale du mécanisme contractile sans pour autant déclencher la contrac- 

ture. En ce qui concerne l'activation maximale, les valeurs de potentiel 

trouvées sur la fibre d'écrevisie et sur la fibre de grenouille sont sen- 

siblement voisines de celle trouvée sur notre préparation puisqu'elles 

sont respectivement de - 20 et - 25 mV. Au niveau de notre préparation, du 
fait du seuil d'activation élevé, le mécanisme contractile apparaît s'acti- 

ver et se développer pleinement dans une zone relativement restreinte de 

potentiel. Le potentiel d'action (P A), consécutif à une dépolarisation 

induite par l'application d'un courant électrique, dans les conditions 

normales, atteignant au maximum une valeur de potentiel de - 10 mV 
(HAUDECOEUR et GUILBAULT, 1972 a ) ,  pourrait donc permettre , sous certaines 
conditions, une activation maximale du mécanisme contractile. Cependant, 

l'amplitude de la secousse résultante dépend en général de la durée du 

phénomène électrique que représente ce PA. De ce fait, l'étude des effets 

de la variation du potentiel de membrane sur le mécanisme contractile sem- 



ble plus aisée à aborder par l'intermédiaire de la contracture. Les condi- 
de ref-ence 

tions de contracture étant déterminées, la concentration en K+ externe qui 

sera utilisée pour la suite des expériences sera, le plus souvent, celle 

qui permet l'activation maximale, soit 258 mM. 

R W o n  fiant l a  tenbion mecanique m a m d e  de contiractuile (T l ,  
exphunée en Kg. m-2, au po.tkntid de membtrane ( H P )  , expJwné en aV. 

Chaque point de la combe treptrénente une vdeiur moyenne ( m l  d 

encadrree hohizontaeement de lléca/tt-Xypc c m a p o n d a n t  au pa ten t id  
de mmbtane ( n  = 1 0 )  e;t ve, t t icdment  de. L1éc&-type cornenpondan- 
dant 2 la Xenbion mEcanique maximale ( n  = 9 )  . 



De la même façon que pour 1'étud.e de la contraction des myofila- 

ments, sera abordée, au niveau de la fibre intacte, l'importance de l'en- 

vironnement ionique ; ceci permettra, connaissant le rôle des ions sur les 

myofilaments, de tenter d'interpréter les phénomènes se situant au niveau 

membranaire. 

2 - Effets de l'environnement en ions divalents 

Au niveau des fibres musculaires d'invertébrés et en particulier 

de crustacés, il existe un P A de nature essentiellement calcique. L'ana- 

lyse des courants membranaires permet en effet de montrer que la nature du 

courant lors de l'activité est essentiellement calcique (HAGIWARA et NAKA, 

1964 ; HAUDECOEUR et GUILBAULT, 1972 a ; KEYNES et coll., 1973 ; HAGIWARA 

et coll., 1974 ; HAUDECOEUR, 1975 ; BRULE et coll., 1977 a).  entrée de 

~ a + +  est consécutive à une augmentation de la conductance calcique de la 

membrane sous l'influence de la dépolarisation membranaire. Cet accroisse- 

ment de conductance membranaire au Ca++ est une étape essentielle dans le 

couplage excitation-contraction du muscle squelettique de crustacé 

(GIRARDIER et coll., 1963 ; REUBEN et coll., 1967) alors que GAINER (1968) 
-, 

montre, sur la fibre de homard, que la contracture potassique produit un 

influx de Ca++ extracellulaire qui peut directement activer le mécanisme 

contractile. De même, cet influx de Ca++ durant l'activité est observé sur 

la fibre de grenouille par BIANCHI et SHANES (1959), CURTIS (1966), et 

confirmé par BEATY et STEFANI (1976 a et b). D'autre part, le maintien 

préalable du muscle de homard, dans une solution saline pauvre en Ca'+ 

( 0 , l  mM) élimine complètement la contracture produite normalement par 

l'accroissement de la concentration en K+ (GAINER, 1968). De même, au ni- 

veau du myocarde, la perfusion par un milieu sans Ca++ provoque un décou- 

plage excitation-contraction et, la durée de la perfusion par le milieu 

dépourvu de Ca++ a une importance déterminante sur la réponse myocardique 

consécutive à la réintroduction de Ca++ dans le milieu de perfusion 

(PARADISSE et VISSCHER, 1975). Sur la fibre squelettique de grenouille, 

CHIARANDINI et STEFANI (1973) montrent également que le Mn++, connu pour 

bloquer la perméabilité membranaire au Ca++, réduit la contracture potas- 

sique. L'entrée de Ca++ peut être associée à certains processus intermé- 

diaires entre la dépolarisation membranaire et la contraction musculaire 

(BIANCHI, 1961). De même, sur la fibre musculaire d'écrevisse, ZACHAROVA 



1 et ZACHAR (1967) montrent que la tension de contracture potassique est 

directement reliée à la concentration du Ca++ externe. Une relation sig- 

moïde est décrite par CHAPMAN et TUNSTALL (1970) pour les trabécules auri- 

culaires de grenouille, La concentration de Ca++ externe influence direc- 

1 tement la relation liant la tension à la concentration du K+ extracellu- 

laire, et, un accroissement de la concentration externe en Ca++ provoque 

un déplacement de la courbe dans le sens des dépolarisations. De même, sur 

la grenouille, C ~ U T O  et GIMENEZ (1967) observent un seuil de contracture 

pour une concentration de K+ de 20 mM en absence de Ca++ et de 35 mM en 
I 8 

présence de- 1,8 mM de Ca++. LUTTGAU (1963) trouve le même seuil en pré- 

sence de 1,8 mM de Ca++ et un seuil de 75 mM de K+ en présence de 5 mM de 

Ca++. De &nie, ETZENSPENGER (1970) montre sur le couturier de grenouille 

que l'enrichissement en Ca++ provoque un déplacement similaire des cour- 
1 

bes reliant la tension à la concentration en K+ du milieu. Cet auteur a 

tracé 3 courbes correspondant à des concentrations de Ca++ de 0,5 ; 1,8 ; 

10 mM et, observe que la faible hyperpolarisation relevée pour les milieux 

1 riches en Ca++ ne peut expliquer cette variation de seuil. Cet auteur mon- 

tre de même que, pour une concentration en K+ identique (40 mM), la tension 

maximale de contracture dépend du ~ a + +  externe ; elle est reliée au loga- 

rithme de cette concentration de ~ a + +  par une courbe en cloche présentant 

un optimum pour 0,5 mM de Ca++. 

Bien que l'influence prépondérante du Ca++ soit ainsi mise en 

évidence au niveau du développement du phénomène mécanique sur la fibre 

intacte, il y a lieu également de tenir compte qu'un autre ion divalent, 

en l'occurence le Mg++, présent dans la solution physiologique normale, 

peut intervenir. En effet, s'il est connu que la concentration externe de 

~ g + +  n'influence pas le potentiel de repos des fibres musculaires de crus- 

tacés (FATT et KATZ, 1953 ; HAUDECOEUR, 1971), il n'en est pas de même en 

ce qui concerne l'activité électrique. De fait, l'abaissement de la concen- 

tration extracellulaire en Mg++ provoque une augmentation de la vitesse de 

dépolarisation lors du potentiel d'action (HAUDECOEUR et coll., 1972 ; 

HAUDECOEUR et GUILBAULT, 1972 b). Au niveau de la contracture potassique, 
Lt 

LUTTGAU (1963) montre qu'avec 1,8 mM de Ca++ et 60 mtl  de K+, par exemple, 

la fibre développe une tension de 100 mg environ, mais, que l'addition de 

Big++ ( 4 , 2  mM) aux solutions (d'équilibre et de contracture) provoque une 

chute de la tension. Cette chute peut être comprise dans la mesure où le 



M ~ + +  inhibe la conductance de la membrane au Ca++. Parallèlement, l'addi- 

tion de Mg++ aboutit à une augmentation de la durée du plateau de contrac- 

ture. Pour cet auteur, le Mg++ agirait selon une voie similaire au Ca++, 

mais de façon moins effective. De même, KOVACS et O'DONNEL (1973), 

O'DONNEL et KOVACS (1974) observent, sur le couturier de grenouille, 

qu'après un prétraitement en solution riche en ~g++, la tension de 

contracture potassique est diminuée alors que la relaxation de cette con- 

tracture est significativement ralentie. Ces auteurs montrent de plus que 

l'inhibition de la contraction du muscle dans un milieu enrichi en ~ g + +  

est accompagnée d'une réduction de l'échange de ~ a + +  au repos dans un ou 

plusieurs compartiments intracellulaires. Signalons toutefois que STEPHEN- 

SON et PODOLSKY (1977 a) utilisant des fibres pelées, indiquent que la pri- 

se active du ~ a + +  par le reticulum sarcoplasmique in situ est stimulée par 

le Mg++, ce qui en tout état de cause devrait conduire à une relaxation 

plus rapide. 

2.1. Influence des ions ME++ 

Pour étudier les effets de ces ions au niveau de la fibre 

musculaire squelettique de crabe, cette fibre est baignée pendant 10 mn 

(temps permettant l'effet maximal) dans les milieux de concentration va- 

riée en ~ g + +  avant d'être soumise à l'action du même milieu mais enrichi 

20 fois en K+* Les figures 42 et 43:montrent les effets de ces ions. La 

figure 42 est relative aux milieux appauvris en M~++. De fait, la tension 

développée par la fibre est d'autant plus faible que la concentration en 

Mg++ est réduite, toutefois l'absence totale de Mg++ permet le développe- 

ment d'une contracture non négligeable (1,85 ~,g.cm-2). Si la réduction de 

la concentration en Mg++ du milieu externe entraîne une chute de la ten- 

sion de contracture, il en est de même en ce qui concerne un enrichisse- 

ment extracellulaire en M ~ + +  ainsi que l'atteste la figure 43; l'apport 

de Mg++ est réalisé sous forme de sulfate dans le but de maintenir cons- 

tante la concentration en chlore. La tension de contracture est quasiment 

annulée lorsque la concentration de Mg++ est multipliée par 4. L'activité 

du Ca++ pour l'ensemble de ces solutions ne varie quasiment pas (effet 

éventuel de la force ionique). La tension est donc maxinale pour un milieu 

contenant le Mg++ à sa concentration de référence soit 23,6 mM. Le Mg++ 
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influence l'entrée de Ca++ et, de ce fait, les milieux riches en Mg++ 

1 provoquent une diminution de l'entrée de ~a++'qui peut plaider en faveur 

de la diminution de la tension enregistrée. Ainsi donc, l'importance du 
-- 

Temion mécanique maximale dévdoppée patL d u  d i b h u  m w x d u i -  
heu s q u d M q u u  XnoLéu de chabe Lam de con;tttac;tunu pnovoquéu 
pah Le K+ en excèb ( 2 5  8 mM) , exp/tUnée en Kg.  cm- 2, en 6onC;tion de 
c o n c e M a n  e x ; t ) t a c W e  en Mg++. 

La conceM;Dtc&ion en Lam du W h  d é p o ~ a n ; t  u;t : ~ a + +  = 1 1 ,  bmM ; 
Na+ = 515 ,6  mM ; K+ = 2 5 8  mM ; CL- = 596,7 mM ; C U 3 i i -  = 2 , 6  mM ; 
S04-- = 7 22,55 mM eX hdg++ = 23,6 mM pouh une conce&a;tion ex;DLacd- 
l M a h e  nomale ( e  n)  en Mg++ t~epnéhentée bm kk combe pan  Le p o i n t  
dont L'abscinse e~.cl;t 1 .  La néduC;tion de cunce&aZion en Mg" U.cl;t 
héalhée en b0un;Drayan-t au miLieu du l4g CL2. Le mainCien de kk con- 
cenitrtaLion en CL- u X  obtenu p c u ~  rrcrplpohA convenable de ckeonhydtrate 
de choline) . La dibne ut au pé&bLe phLOuLtée, pendant 10 tn,inuXeh 
dam chaque m i l i e u  ;tu;t& main non enkicki en K 2  S i 4 .  

Chayue p o i n t  de kk combe nepéhente m ? a ( n  = 8 )  . 



Elg++ est prépondérante au niveau membranaire et aboutit à une inhibition 

de la conductance calcique. Cet effet inhibiteur du M~++, maintenant bien 

connu, a été signalé dès 1965-1966 par GUILBAULT et coll. (1965, 1966) et 

GUILBAULT (1966) sur la fibre cardiaque. 

Tennion mécanique maxUnde dévdoppée pan d a  @~/ren muclLeni- 
&en s q u d m q u u  d o l é a  de aube  L o u  de con;trtac;twren pkovoquéu 
pm Xe K+ en excè6 ( 2 5 8  mM) , exphimée en Kg. cm-2, en donm%on de la 
concen;DnutLon e x . . & a c m e  en Mg++. 

La c o n c e ~ ~ o n  en iom du W e u  d é p o U a n t  e ~ - t  : 
Ca++ = 1 1 , 8  mM ; Na+ = 515 ,6  mM ; Ki = 25b  mM ; C l -  = 5 9 6 , 7  mM ; 
CO,ff' = 2,6 mM ; SU4-- = 1 2 2 , 5 5  mM e,t Mg'+ = 2 3 , 6  mb! powt une concen- 
Rnation ex;Drac-e n o m d e  ( e  n)  en Mg+' keptaentée am la 
couhbe pan Le p o i n t  d o n t  L'abacinae at 1 .  L'appowt de Mg*' aX 
&é&é a o u  darne de SUI+--. La. bibrre. a X  au prré&bRe ptf;trtaiAée, 
pendant 70 mivllc;ta, dann chaque m 2 . L ~  t a t é  main non enhichi en 
K2SU4. 

Chaque p0i i .d  de la combe nepté~ente  m -ka(n = 8 ) .  
D'aprra FALEMPIN ( 1  9 7 2 ) .  



2.2. Inf luence des ions Ca++ ....................... 

Le rôle capital de ces ions a été mis en évidence par de 

très nombreux auteurs, citons pour les revues de question (SANDOW, 1965, 

1970 ; FUCHS, 1974 ; EBASHI, 1976 ; GILLIS, 1977 ; ENDO, 1977). De même, 

en ce qui concerne la fibre de crabe, la figure 44 montre qu'une réduction 

de la concentration en Ca++ du milieu externe entraîne une diminution de 

.la tension. La réduction de la concentration en ~ a + +  externe au 1/10 de 

sa valeur normale entrafne la disparition complète du phénomène mécanique. 

 e entrée de ~a*+ réduite en milieu sans Ca++ plaide en faveur de la dini- 

nution de tension mécanique enregistrée. Par contre, un accroissement de 

la concentration externe en Ca++ entraîne, dans certaines limites, ainsi 

que le montre la figure 45, une augmentation de la tension maximale de 

contracture. De fait, la tension maximale est obtenue pour une concentra- 

tion de Ca++ équivalente à 3 fois la concentration nomale. Elle atteint 

alors une valeur moyenne de 4,59 ~~.cm'2. Pour des accroissements plus 

importants de la concentration en Ca++, la tension maximale de contrac- 

ture diminue puis se stabilise pour des valeurs comprises entre 10 fois 

et 15 fois la concentration normale de Ca++. Pour l'étude de l'effet de 

ces milieux, les fibres sont baignées pendant 10 minutes (temps permettant 

d'obtenir l'effet maximal) par le milieu de concentration modifiée en Ca++ 

avant d'être soumises à l'action du milieu hyperpotassique de même concen- 

tration en Ca++.  augmentation de la tension observée pour des milieux 

moyennen;ent enrichis en Ca++ peut là encore s'interpréter sur la base d'une 

entrée accrue de Ca++ au moment- de la dépolarisation menbranaire. Quant â 

la chute observée pour des concentrations plus importantes, elle ne peut 
A etre expliquée par l'accroissement de la pression osmotique, voir de la 

force ionique du milieu. De fait, l'apport de Ca++ est réalisé sous forme 

de propionate (sel entièrement dissocié) et la force ionique du milieu 

n'est sensiblement pas modifiée ; ainsi, l'activité du Ca++ dans ces so- 

lutions varie linéairement avec la concentration de cet ion dans le milieu 

externe. Toutefois, un accroissement de plus en plus important de la 
. 
teneur en Ca+* du nilieu externe pourrait provoquer une entrée très im- 

portante de ~a++ et, de ce fait, une plus forte libération de Ca++ par le 

reticulum sarcoplasriiique. Cet influx de Ca++ permettant une stimulation du 

reticulum sarcoplasmique selon l'une ou l'autre des deux modalités envi- 

sagées à l'heure actuelle : couplage par dépolarisation du reticulum 



Temion mécanique m a f i d e  dévdoppée pan  de^ d i bke~  m u n e u t a i -  
fia s q u ~ ~ q u e n  & a l é a  de chabe Cou  de con&actwta pkovoquée~ 
part Le K +  en excëb ( 2 5 8  mM) , e x p h é e  en Kg. cm-2, en &oncXLon de la 
c o n c e h d o n  e x ; D L a c W e  en Ca++. 

La concen&&on en i o m  du miLiu dépolia&ant e ~ ; t  : 
Mg" = 23,6 mM ; Na+ = 515 ,6  mM ; Ki = 258 mM ; C l -  = 596 ,7  mM ; 
C03ff- = 2,6  mM ; = 1 2 2 , 5 5  mM eA Ca++ = 1 1 , 8  mM pom une can- 
c e m o n  e x & a c W e  n o m d e  ( e  n )  en Ca*' kepkébentée but  
la combe pan l e  point d o n t  l'abbcinbe en;t 1 .  La ~éduc t i on  de la 
concen&don en Cai* aX k é a l h é  en aoun;Drcryant au m.iLieu du CaCL2 
(Le maintien de la concen t t don  en C l '  en;t abXenu part appot7;t con- 
venable de ckeoithydnate de choline).  La dibke en;t au paéahbte pké- 
.&cù.tée, pendant 7 0 minultu, d a ~  chaque tiu%e.u ;taxé m a i n  non en- 
/tic& en K2Si4. 

Chaque point de la combe ttepxaente m t a ( n  = b ) .  



sarcoplasmique ou couplage indirect (l'accroissement de Ca** au niveau 

des citernes du reticulum sarcoplasmique induisant la libération du ~ a * +  

réticulaire). Dans ces conditions, une concentration interne en Ca**, au 

contact des myofilaments, trop importante aboutirait à une inhibition de 



l'activation du mécanisme myofibrillaire et de l'activité À~~asi~ue. En 

effet, l'activation est maximale pour une concentration en ~ a + +  égale à 

1 mM, au-delà est observée une réduction de l'activité ATPasique et de la 

tension développée par les myofilaments (voir chapitre II et III). 

2.3. Conclusion ---------- 

I Le développement de la tension maximale de la contracture 

1 potassique est donc lié à la présence dans le milieu externe de ~ g + +  et 

1 de Ca++.  entrée de Ca++ au moment de la dépolarisation membranaire est 

1 '  régulée par la présence du Mg++, indépendement des effets propres du Hg++ 

au niveau des protéines de structure, En augmentant la concentration 

extracellulaire de ~g++, il en résulte une entrée moins importante de Ca++ 

et de ce fait une tension mécanique plus faible. Dès lors, si la concen- 

tration de Ca++ est accrue simultanément, et dans les mêmes proportions 

que celle du ~ g + + ,  dans le but de maintenir un rapport Ca++/Mg++ constant, 

l'entrée de ~a++ devrait être identique et de ce fait, la tension mécani- 

que de contracture résultante maintenue à sa valeur de référence. De fait, 

la figure 46 montre que si les concentrations en Ca++ et Mg*+ sont augmen- 

tées simultanément, la tension mécanique reste constante. Ainsi, il est 

Temion mécanique maximale déveXoppée ~ V L  d u  fjibnu muclLeai- 
ka bqueX&tiqu4n A o R é u  de a u b e  L o u  de c o n ; f t t a d u  pt~ouoquéu 
pm Le K+ en e x c b  ( 2 5 b  m M ) ,  e x p h é e  en ~ g . c m - ~ ,  en ~oncLion de la 
concen;DLdon emac-e en Ca++. 

La conceuttrta;tion en iom du milieu dépotahinant u-t : 
Mg*+ = 23 ,6  mM ; Na+ = 5 1 5 , 6  mM ; K+ = 2 5 8  mM ; CL- = 596,7 mM ; 
Cosfi- = 2 ,6  mM ; SU4-- = 122 ,55  mM e,t Ca++ = 71,b  mM p o u  une con- 
cem&on eukac-e nomale ( e  n )  en Ca++ nepnéhentZe b u .  
la combe patt t e  p o i n t  d o n t  L ' a b ~ c i n ~ e  ut 1 .  L1appoM de Ca++ a-t 
t t é d i ~ é  h o u  dome de C f f 3 C f f 2 C O O - .  La fjibne 4n-t au pné&bLe pké- 
;DLai;tZe, pendu& 10 mirwku, dam chaque milieu -ta.té, m a i n  non en- 
t u c h i  de K2S04. 

Chaque p o i n t  de la combe trepkbente m t a ( n  = 8 ) .  

Combe pubLiéeaux C .  ' R .  Acad. Sc., Pahin, 2 7 5 ,  1.649-1652 patt - 
BRULE et COU. ( 1 9 7 2 ) .  



montré, au niveau de cette préparation, d'.une part l'existence d'une régu- 

lation de l'entrée de ~ a + +  par le ~ g + +  et d'autre part que les effets du 

~ g ' +  ne s'expliquent pas par l'hypothèse selon laquelle il intervient comme 

un Ca++ faible, L'entrée de ~a*+, dépendante du Mg++, est également sou- 

mise aux effets d'autres ions, et notamment à ceux des ions ~a*. 

Temion mécanique maximale développée p a h  d a  dibna m w c W -  
fies n q u d ~ q u ~  h o l é a  de aube  Lou  de conktLac;tcrtra p&ovoqué~ 
pak t e  K+ en excèn ( 2 5 8  m M ) ,  exphunée en ~ g . c m - ~ ,  en d o n d o n  de h 
concenOLdtion e x ; D r a c W e  en Ca++ cd Mg++ (m&u%en du kappo/z;t 
de s  concenkttcdiovin de Ca++ cd de Mg++ à h v d m  de nédiZhence a o L t  
7 1 , 6 / 2 3 , 6  = O , 5 ) .  

La concen&a;üo~ en iam du miXieu dépo-ant at : 
K+ = 256 mM ; Na+ = 515 ,6  mM ; CL- = 596,7  mM ; C03U- = 2,6  mM ; 
SU4-- = 7 2 2 , 5 5  mM e,t Ca++ = 7 7 , 6  mM, Mg++ =23,6 mM p o m  d a  concen- 
Rhcdio~n ex f t t acd2hhAa  n o m d ~  ( e  n )  n e h p e d v a  en Ca++ eA en 
Mg++ hepnénentéa am h combe pm Le p o i n t  dont l'abacinae a$ 7 .  
L'appont de Ca++ at néa lhé  aoun dome de Cff3Cff2COO-,c& de Mg++ 
d o u n  donme de S04'-. La iibne a$ au pké&bLe pkWuLt&e pendant 
10 ~unuta, d a a  chaque U e u  ; t a t é  main non e h c k i  en K2S04. 

Chaque p o i n t  de la combe neprénente m t a  ( n  = 6 ) .  



3 - Effets de l'absence de ~a+. Importance sur les tensions 
mécaniques en milieu riche en Ca++ 

 existence de l'antagonisme Ca++-Na+ a été particulièrement 
1 I 

étudiée sur la structure cardiaque par NIEDERGERKE et LUTTGAU (1957), 

L~TTGAU et NIEDERGERKE (1958). Mais dès 1921, DALY et CLARK observent que 

la suppression partielle du chlorure de sodium externe provoque une augmen- 

tation de la force contractile. LÜTTGAU et NIEDERGERKE (1958) précisent la 
relation de WILLBRANDT et KOLLER(1948) selon laquelle la tension est dépen- 

dante du rapport [Ca+*] /[Na+I2 de la solution environnante. Ainsi, l'aug- 

mentation de ce rapport réduit le niveau de dépolarisation nécessaire à 

l'obtention d'une tension donnée.  autre part, au niveau du muscle atrial 
de grenouille, HORACKOVA et VASSORT (1976) montrent que la composante to- 

nique de l'activité mécanique est régulée par l'échange ~a+-ca++et sug- 

gèrent que plus de 2 ions ~ a +  (probablement 4 ou plus) sont échangés pour 

chaque ~a++. Parallèlement, MILLER et MOISESCU (1976) montrent que pour 

des concentrations basses de Na+, la tension dépend de la valeur absolue 

des concentrations de Ca++ et de ~ a +  externe et à un taux vraiment faible 

de ~ a *  (<- a 0,2 mM) la force contractile apparait ne dépendre que de la 

[ca++]e. Toutefois pour des changements modérés des concentrations en ~ a + +  

et Na+ la force contractile est montrée être corrélée au rapport 

[Ca*'] ,/ [Na*] (BElUNINGER et coll . , 1976 ; CHAPMAN et TUNSTALL , 1971) . 
 e antagonisme ~a+-Ca++ survient dans une région des fibres musculaires 

très accessible au olilieu environnant à savoir la membrane cellulaire 

(CHAPMAN et TUNSTALL, 1969). La force contractile est également montrCe 

dépendante, sous certaines conditions de la concentration intracellulaire 

de ~ a +  (VASSORT, 1972 ; CEAPMAN, 1974). Cette dernière est elle-même dé- 

pendante de la concentration externe. c'est ainsi que ELLIS (1977) montre 

sur les fibres de Purkinje qu'une réduction du ~ a +  externe produit une 

chute rapide et réversible de la concentration en ~ a +  interne, conme celle 

observée sur la fibre de crabe par VAUGHAN-JONES en 1976.  e autre part, au 
niveau des muscles de crustacés, ASHLEY et coll. (1974) indiquent que le 

système ~a+-Ca++ dépend du gradient de ces ions et que lorsque le Na+ 

externe est réduit, il existe une augmentation de l'influx de Ca++ en nême 

temps qu'une diminution de l'efflux. Cette diminution de l'efflux de Ca++ 

et l'augmentation de l'influx, consécutives à la réduction du ~ a +  extra- 

cellulaire, provoquant un accroissement du ~ a + +  intracellulaire est par 



ailleurs connu (NIEDERGERKE, 1963 ; .REUTER et SEITZ, 1968)'. Sur le muscle 

retracteur antarieur du byssus de moule, SUGI et YAMAGUCHI (1976) montrent 

cependant que les réponses électriques et mécaniques aux ions K+ ne sont 

pas aodif iées m h e  si tout le ~ a +  externe est reinplacé par la choline. 

Toutefois, certaine préparation, telle que le ventricule de poisson rouge, 

présente, après traitement en milieu sans ~ a + ,  une augmentation de l'influx 

de ~ a *  et de la contracture, lorsque la concentration extracellulaire de 

. ~ a +  passe de O à 14 a, ce qui ne peut donc être expliquée sur la base de 
< '  

1 ' antagonisme ~a++-~a+ (BUSSELEN et VAN KERKïiOVE , 19 75) . 
Au niveau de notre préparation, la concentration extracellulaire 

en ~ a +  est très importante et c'est ainsi que la tension de contracture et 

les seuils d'activation sont modifiés selon la présence ou l'absence dans 

le milieu environnant d'ions ~ a +  (remplacés par les ions choline). Une 

partie des résultats exposés ci-après a fait, par ailleurs, l'objet d'une 

publication (BRULE et coll., 1972). 
I -- - 

3.1. Effet de l'absence de ~ a +  sur la relation ----------------------------------------- 
Tension = f [K+] ---------------- 

Le chlorure de ~ a +  est remplacé par le chlorure de choline. 

La fibre musculaire de crabe est baignée, pendant 10 minutes, par ce mi- 

lieu dépourvu de ~ a +  avant d'être soumise soudainement à l'action de ce 

milieu enrichi en K+. Précisons,toutefois que lors de l'application du 

milieu sans Na+, il apparaît fréquemment une contracture très lente et 

plus durable que la contracture potassique. En fait, il se forme à des 

endroits toujours différents selon les préparations une "boule blanche" 

qui se propage le long de la fibre. Ce phénomène transitoire ne semble 

cependant pas résulter d'une lésion de la fibre en ce sens qu'elle répond 

normalement par la suite à l'application du milieu enrichi en K+ et que 

d'autre part, elle présente à l'examen binoculaire un aspect parfaitement 

normal. Quoiqu'il en soit, le prétraitenent des préparations musculaires 

par un milieu sans ~ a +  entraîne un déplacement du seuil d'activation du 

mécanisme contractile dans le sens des hyperpolarisations ainsi que l'at- 

teste la figure 47. En effet, si la courbe reliant la tension mécanique 

de contracture à la concentration extracellulaire de K+ est toujours d'al- 

lure sigmoyde, elle se trouve déplacée dans le sens des hyperpolarisations 



membranaires. En absence de Na+, l'application d'un milieu renfermant trois 

fois la concentration extracellulaire nomale en K+ provoque l'apparition 

d'une contracture égale à 0,22 Kg.crnw2 alors qu'en présence de Na+, 

12 fois la concentration normale en K+ sont requis pour dGclencher une 
1 

Temion mécanique max0nde développée pah d a  d i b i r ~ n  muncdhL- 
&a ayuel&qua h o L é a  de chube Lam de con&adute,b,exptLUnée en 
Kg. cm-2, en ~oncdion de la concenfitdon e x t t a c w e  en K + ,  en 
abaence ( a )  (iraXe 2,6 mM AOM dome de CU 3fi-Na+) ou en piraence ( b  1 
de Na+. 

La c o n c e W o n  e&ac-e n o m d e  ( e  n )  en iom ut : 
Ca++ = 71,b  mM ; Mg++ = 23 ,6  mM ; Na+ = 5 1 5 , 6  mM ; K+ = 1 2 , 9  mM ; 
CL- = 596,7 mEh ; C U 3 f f -  = 2 , 6  mM. L'abaence d'hom Na+ (auppiranion 
du NaCL, combe a )  aX campernée pm appoa d ' i o m  chofine (Ckeotr- 
hy&cr/te de chofine = 51 3 mM) de daçon à maintevit lu c o n c e m d o n  
e x A x a c W e  n o m d e  en CL-. La vaniakion de la concevl;ttL&on en 
K+ u;t obzenue avec une modidicdon aAmlLe;tanée de la conce&a;tion 
en SU,+-- (appoM de K,SO,) . Pom Le m i L i e u  dépomvu d ' i om  Na+, 
dibke ait au phé&bte p i r é~a i t é e ,  pendant 10 mirmte~,  dam ce mi- 
fieu non ennichi en K,SO ,. 

Chaque point d a   combe^ trepirbente m t a ( ~ ~  = 91.  I 
Combe pubfiéezuxC. R. Acad. ac., PCV&, - 275 ,  1649-7652 pan 
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con t rac tu re  d 'égale  amplitude (0,15 ~ ~ . c m ' ~ ) .  De même, s i .  l ' a c t i v a t i o n  

maximale e s t  a t t e i n t e  en présence de I?a+ pour 20 f o i s  l a  concentra t ion  

ex te rne  de  K+, e l l e  l ' e s t ,  en absence de ~ a + ,  dès que c e t t e  concentra- 

t i o n  e x t r a c e l l u l a i r e  de R+ a a t t e i n t  15 f o i s  l a  v a l e u r  de référence .  La 

même tens ion maximale é g a l e  à 2,8 Kg.cm'2 est a l o r s  en reg i s t r ée .  Au-delà, 

l a  t ens ion  demeure s t a b l e .  

Ce r é s u l t a t  peut surprendre dans l a  mesure où en absence de ~ a +  

au niveau des myofilaments, l a  t ens ion  mécanique q u i  peut être développée 

a t t e i n t  environ 4 ~ ~ . c r n ' ~ .  En e f f e t ,  l ' absence  ex te rne  de ~ a +  a b o u t i t  à 

une réduction du Na+ i n t r a c e l l u l a i r e  comme l e  montre VAUGHAN-JONES (1976) 

s u r  l a  même prépara t ion  de  f i b r e  musculaire de crabe.  Dans d e  t e l l e s  con- 

d i t i o n s ,  l a  t ens ion  maximale, iden t ique  à c e l l e  obtenue en présence de  

Na', conduit à penser  que l a  concentra t ion  i n t r a c e l l u l a i r e  en Ca++ au 

con tac t  des myofilaments e s t  p lus  f a i b l e  dans l a  mesure où une même con- 

c e n t r a t i o n  de Ca++ a b o u t i t  au développenent d 'une con t rac t  ion  des myof i l a -  

ments beaucoup p lus  importante en absence qu'en présence de ~ a +  ( c h a p i t r e  

III).  autre p a r t ,  l a  l evée  de l 'antagonisme ~ a + + - ~ a +  par  l a  suppress ion 

du Na+ externe a b o u t i t  à une e n t r é e  plus importante de Ca++. Cependant, 

l a  concentra t ion  i n t e r n e  de  Ca++ dépend non seulement de l ' e n t r é e  mais 

également du Ca++ l i b é r é  par  l e  R.S. a i n s i  que de l a  r e p r i s e  de Ca++ 

l i b é r é .  Dans ces condi t ions ,  l a  concentra t ion  i n t e r n e ,  présuoiée p lus  f a i -  

b l e ,  de Ca++ en absence de  ~ a +  peut r é s u l t e r ,  a i n s i  que c e l a  s e r a  vu u l t é -  

r ieurement,  d'une réduct ion  de  l a  l i b é r a t i o n  de ~ a + +  par  l e  R.S. comme 

l ' o n t  montré VASSORT (1973), BRULE e t  c o l l .  (1977 b ) .  Ains i ,  en dépo la r i -  

s a n t  plus fortement l a  membrane (milieu e n r i c h i  20 f o i s  au l i e u  de 15 f o i s  

en K'), l ' e n t r é e  de  Ca++ p o u r r a i t  ê t r e  p l u s  importante e t  l a  t ens ion  de  

con t rac tu re  p lus  f o r t e .  O r ,  il s e  trouve que l a  t ens ion  r e s t e  iden t ique  

(Fig. 47) .  Toutefois  dans c e  c a s ,  l a  concentra t ion  externe  t r è s  f o r t e  en 

K+ a b o u t i t  à un déplacement important de l a  va leur  de  l a  p i l e  au K+ (ER) 

v e r s  l e s  va leurs  p lus  p o s i t i v e s .  En supposant comme va leur  pour [K+]i 

120 mM (PROSSER e t  BROWN, 19G2) à 20' C s  pour une concentra t ion  ex te rne  

en K+ de 20 f o i s  l a  normale, EK e s t  éga le  à 19 mV a l o r s  que pour 15  f o i s ,  

l a  va leur  de EK n ' e s t  que d e  12 UV. Dans de  t e l l e s  condi t ions  une e n t r é e  

pass ive  de K+ p lus  importante avec 20 f o i s  l a  concentra t ion  externe  en K+ 

e n t r a î n e r a i t  un accroissement de  l a  concentra t ion  d e  K+ au con tac t  des 

myofilarnents qu i  conduit à une diminution de l a  t ens ion  mécanique ( v o i r  



chapitre précédent). En absence de ~ a + ,  il y aurait donc un compromis 

entre 1 'augmentation de la concentrat ion interne de Ca++ qui tendrait à 

augmenter la tension mécanique et l'augmentation de celle en K+ qui en 

revanche tendrait à diminuer cette tension d'autant que HAJDU (1953) sur 

le muscle cardiaque montre que l'accroissement de la teneur en ions K+ du 

milieu intracellulaire conduit à une diminution de la force contractile. 

Dans ces conditions, seule 1 'aupentat ion en Ca++ du milieu extracellu- 

.laire pourrait alors entraîner le développement d'une tension plus 

importante. 

3.2. Influence de l'absence de ~a' sur la concentration .................................................. 
oetimale externe de Ca++ permettant l'activation - .............................................. 
maximale -------- 

La concentration extracellulaire qui permet d'obtenir la 

tension de contracture maximale en présence de ~ a +  est égale à 3 fois la 

normale, or, ainsi que le montre la figure 48, en absence de ~ a + ,  elle est 

plus importante puisque égale à 7 fois la normale. De même, pour une con- 

centration de Ca++ égale à 10 fois la normale, pour une même force ionique, 

une même pression osmotique, la tension varie énormément selon qu'il y' ait 

ou non du Na+ dans le milieu environnant (substitution de l'ion Na+ par 

l'ion choline) à savoir respectivement 1,24 ~~.cm'2 et 4,20 £c~.cIII'~. 

Ainsi, l'hypothèse selon laquelle en absence de ~ a + ,  la concentration in- 

terne de ca++ serait plus faible (activation moindre du mécanisine rnyofi- 

brillaire) peut être rapportée à l'étude du potentiel d'action qui, en 

absence de Na+, présente un overshoot durable (HAUDECOEUR, 1971 ; NAUDE- 

COEUR et GUILBAULT, 1972 a). En effet, de part la nature calcique de ce 

potentiel d'action, l'overshoot durable *eut résulter d'un maintien de la 

"driving force", en milieu sans Na+, aboutissant à un accroissenient lent 

et moindre du milieu interne en ~ a + +  (inhibition de la libération de Ca++ 

par le R.S.). Cet accroissement moindre du milieu intracellulaire en Ca++ 

est en effet compatible avec une libération moindre du Ca+' par le R.S. 

du fait de l'absence de Na+ interne. Pour ce qui est de la tension maximale, 

elle est donc obtenue en absence de Na+ pour une concentration extracel- 

lulaire en Ca++ bien plus forte. Ainsi, la suppression du ~ a +  externe, 

abaissant la concentration interne en ~ a +  (VAUGHAN JONES, 1976), aboutit 



Temion mécaYLique maximule développée p a h  d u  dibna muculai- 
fia a q u e l W q u a  h o L é a  de cnabe Lam de con&ac;tuha pkovoquéu 
pah t e  K+ en exces ( 2 5 6  mM) , e x p h é e  en Kg. cm-*, en aoizcAion de la 
cancen&aaXon exX4ac-e en Ca++, en abaence de Na+ ( h u k e  2 , 6  mM 
s o u  dome de C03ff-Na+). 

La concen&a.tLon en i o ~ n  du Wh d é p o W a n t  a;t : 
Mg++ = 23 ,6  mM ; choline+ = 573 mM ; Na+ = 2 , 6  mM ; K+ = 2 5 8  mM ; 
C t -  = 596,1 mM ; SOL,-- = 122,55  mE81 ;, C03ff- = 2,6 mM et Ca" = I I , 8  mM 
pouh une concen&aaXon exX4ac-e nomde  ( e  n) en Ca++ hephé- 
bentée am la combe p a h  t e  point d o n t  L1aba&ae u k  7 .  L1appotc;t 
de Ca++ u k  néaeiné s o u  dome de C f f 3 C f f 2 C O O - .  La aibhe u k  au phéa- 
labte phé.&&ée, pendant 7 0 minuta, daMn chaque miLieu k u t é  m a i n  
non en4Lch.L en K2S04. 

Chaque p o i n t  de la combe hephéaen;te m ? O  ( n  =8  ) . 
Combe publiéeauxC. R. Acad. Sc., P d ,  - 2 7 5 ,  7649-7652  pan 
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1 à une réduction de la libération du Ca++ par le R.S. (VASSORT, 1973 ; 

HORACKOVA et VASSORT, 1974 ; BRULE et coll., 1977 b). Dans ces conditions, 

une entrée de Ca++ beaucoup plus forte est requise pour obtenir l'activa- 

tion maximale ; entrée plus forte qui peut être obtenue par l'accroissement 

de la concentration extracellulaire qui conduit 2 une augmentation de la 

"driving force" pour le Ca++. A l'inverse, en présence de sa+, l'entrée 

de Ca++ et le Ca++ libéré par le R,S. interviennent directement au niveau 

des myofilaments et, l'activation maximale résultant d'une concentration 

interne en Ca++ plus importante est plus rapidement atteinte.  autre 
part, comme l'enrichissement en K+ du milieu intracellulaire peut conduire 

à une diminution de la contraction des myofilaments, et dans la mesure oh 

en absence de ~ a +  externe, avec une concentration en ~a+' normale, le 

maximum de tension (2.8 Q.cm-2) est atteint pour un enrichissement moin- 

dre en R+ (15 fois la normale), il peut être attendu que ce milieu externe 

moins riche en K+ (15 fois) puisse induire une contracture de tension ntaxi- 

male (4,5 Kg.cxi'2) pour une concentration en Ca++ plus faible. La figure 

49 montre, en effet, que la diminution de la "driving force" pour les ions 

K+ perniet le développement d'une contracture d'amplitude maximale 

(4,51 - + 0.18 ~~.crn'a), pour un enrichissement en ~ a + +  (3 fois la noixnale) 

égal à celui obtenu en prGsence de ~ a +  pour un nlilieu plus riche en K+ 

(20 fois la normale) (Fig. 45). En absence de ~ a + ,  pour une dépolarisation 

moindre, l'activation maximale est ainsi obtenue pour une concentration 

extracellulaire de Ca++ plus faible. 

 autre part, il est maintenant bien connu que le TEA inhibe 
entre autre la rectification membranaire liée aux mouvements des ions K+ 

(SThTFIELD, 1970 ; KA0 et STANFIELD, 1970 ; KEYNES et coll., 1973 ; 

VASSORT et MOUNIER, 1975 a). Aussi, un prétraitement de notre préparation, 

par un milieu TEA, pourrait influencer le développement ultérieur de la 

contracture potassique. De fait, un prétraitement de la fibre de 10 minu- 

tes par 20 mM de TEA (temps d'action et concentration suffisantes pour 

bloquer la rectification retardée (HAUDECOEUR et GUILBAULT, 1974)), en 

absence de ~ a + ,  provoque, lors de l'application d'un milieu renfermant 

20 fois la concentration normale en K+, une contracture légèrement plus 

importante (3,05 Kg.crn'2 contre 2,70 Kg.cm'2). De plus, comme le montre 

la figure 50, la tension maximale (4,75 - + 0,10 ~g.crn-2) dépendante de la 

concentration extracellulaire de Ca++ est obtenue pour une concentration 



Temion mécanique maximale développée patt d a  dib4.a m u n c U a  
nyuel&qua h o L é a  de aube  L o u  de contxackwra pkovoyuéa pan 
Le Ki en excéb ( 1 93 ,5  mM) , e x p h é e  en K g .  cm-2, en d o n d o n  de con- 
centxa2ion e x r D t a c W e  en Ca++, en abaence de Na+ (naXe  2,6 mM 
d o u n  dome de C03if- Na' 1 .  

La concen&ation en Lam du miLieu dépolmhanf ut : 
Mg" = 23,6 m M ;  chol ine+ = 513 mil4 ; Na+= 2 , 6  mM ; K + =  193,5 mM ; 
CL- = 5 9 6 , 7  mM ; SU4--  = 9U,3 mM ; C U 3 f f -  = 2 , 6  mM eA CU++ = 7 1 , b  mM 
pom une concentxa2ion extrrac-e nomale ( e  n)  en Ca++ nephéaen- 

' t é e  hm combe pcm t e  poin;t d o n t  L'abacinae aX 1 .  L 'apporr;t de 
Ca++ at /réaLihé aoun dom& de CH,CH,COO -. La dibire aX au p é d a b t e  
pkéXtai;tée, pendant 1 0 rnirute~, da~n  chaque m.L&w t a t é  m a i n  non en- 
tUc& en K2S0 4. 

Chaque p o i n t  de la combe hepkaente m t O ( n  = 8). 

Combe pubfiéeauxc. R. Acad. Sc., Pahin,275, 164'9-1652 patt 
. BRULE e,t COU. (1912). 
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Tennion mécanique maximale développée patt d a  d ibka  mLLilcdai- 
a u  aquele,t,tiqua & a l é a  de chabe Lou de con;titaotuha paavoquéu 
patt Le K+ en excèb ( 256  mM) , expttunée en Kg. cm-2 en donctian de lu 
concentrtation ex;DLac-e en Ca", en abhence de Na+ ( i ~ u - t e  
2 ,6  mM houn dome de C03ff-Na+) ek en pkaence de TEA' (20 m M J .  

La concen;titadion en iom du W e u  dépa!m&ant u t  : 
Mg++ = 23 ,6  mM ; chofine + = 493  mM ; Nai = 2 , 6  mM ; K* = 258 mA4 ; 
TEA' = 20 mM ; CR- = 596 ,7  mM ; SÙ4-- = 7 2 2 , 5 5  mM ; C03ff- = 2,6 mM 
& Ca++ = 7 7 , 6  mM p o m  une concen;titadion emac-e n o m d e  
( e  n )  en Ca++ kephC2eYLtée d m  la combe part Re p o i n t  dont R'abhcinae 
u t  1 .  L'appoa de Ca++ aZ kéaeiné h o u  dame de Cff3Cff2C00-. La 
dibhe a-t au pfié&bR~ pkéXtaLtée, pendant 7 0 mivutu, dam chaque 
tnilieu ku-té  m a i n  non entichi en K2SU4. 

Chaque p o i n t  de lu combe iteptcaente m f  a ( n  = 8 1 .  

Combe pubfiéeauxC. R. Acad. Sc., P d ,  2 7 5 ,  7649-1652  part - 
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de Ca++ seulement égale à 3 fois la concentration normale,. Là encore, la 

1 courbe est similaire à celle de la figure 48, mais décalée vers l'origine. 

3.3. Conclus ion ---------- 

 activation maximale obtenue en présence de Na+ pour un 
milieu renfermant 3 fois la concentration normale de ~ a + +  lors d'une dépo- 

larisation produite par un milieu contenant 20 fois la concentration nor- 

male de K+, l'est également pour les mêmes concentrations en K+ et ~a++, 

en absence de Na+ à la condition que l'action du milieu dépolarisant soit 

précédée d'un prétraitement par le TEA. Sous l'influence du TEA, l'entrée 

moindre de K+ conduirait à un enrichissement plus faiblk en K+ et permet- 

trait ainsi une meilleure activation du mécanisme contractile (HAJDU, 1953 ; 

nos résultats chapitres II et III). Cette hypothèse concernant l'effet d.u 

TEA ne peut être expliquée que par l'inhibition, dans les conditions nor- 

males d'un courant sortant dynamique de nature potassique activé lors de 

dépolarisations produites par un excès de K+. De ce fait, une étude complé- 

mentaire concernant les effets du TEA devait donc être entreprise. Comme 

nous allons maintenant le voir, les effets du TEA sur la fibre de grenouil- 

le (BENOIT, 1975) et sur la fibre de crabe sont opposés (BRULE et coll., 

1976), en ce qui concerne d'une part le développement de la dépolarisation 

membranaire (amplitude et vitesse) et d'autre part le développement de la 

contracture déclenchée par l'accroissement soudain de la concentration 

extracellulaire en K+. 

A la suite de ces premiers résultats concernant les contractures 

potassiques, plusieurs problèmes se posent auxquels une tentative de ré- 

ponse se devait d'être apportée : le premier concerne la nature ionique du 

courant sortant compte-tenu des effets opposés du TEA sur la fibre de 

grenouille et sur celle de crabe ; le 2ème concerne les effets de la mo- 

dification extracellulaire du Cl-. ; le 3ème concerne la libération de 

~ a + +  par le R.S. et enfin le 4ème concerne l'analyse des composantes de la 

contracture. 



4 - E f f e t s  du TEA et  de l a  v a r i a t i o n  de l a  concentra t ion  de Cl' 

s u r  l a  con t rac tu re  po tass ique  e t  l a  dépo la r i sa t ion  

Des v a r i a t i o n s  de conductance de  l a  membrane, fonct ion  du poten- 

t i e l  e t  du temps, correspondent aux phénomènes de r e c t i f i c a t i o n  membra- 

n a i r e ,  Le phénomène de  double r e c t i f i c a t i o n  membranaire a i n s i  que l a  

n a t u r e  potass ique  d e  l a  r e c t i f i c a t i o n  r e t a r d é e ,  a b o l i e  par  l e  TEA, s u r  l a  

f i b r e  musculaire de g r e n o u i l l e  a  é t é  m i s  en évidence par  de nombreux au- 

t e u r s  (KATZ e t  LOU, 1947 ; KA0 e t  STANFIELD, 1970). C e t t e  r e c t i f i c a t i o n  

r e t a r d é e  se trouve,  de  même,  a b o l i e  par  l e  TEA t a n t  s u r  l e s  f i b r e s  sque- 

l e t t i q u e s  de g renou i l l e  que s u r  c e l l e s  de c rus tacés  (STANFIELD, 1970 ; 

KEYNES e t  c o l l e ,  1973 ; IIAUDECOEUR e t  GUILBAULT, 1974 ; MOUNIER e t  VASSORT, 

1975 a  e t  b).  De p l u s ,  dans des  condi t ions  de p o t e n t i e l  imposé, MOUNIER e t  

VASSORT (1975 b) u t i l i s a n t  l a  technique du double pont de  saccharose,  s u r  

des  f i b r e s  i s o l é e s  (de p e t i t  diamètre) de crabe  présentant  une réponse 

graduée, montrent que l e  courant r e t a r d é  est essent ie l lement  p o r t é  par  

les ions  K'. Cependant, s u r  l e s  f i b r e s  de  l a r g e  diamètre qu i  présentent  

une réponse par  t o u t  ou r i e n  à l a q u e l l e  e s t  a s soc iée  une r e c t i f i c a t i o n  

anormale (courant de  membrane p lus  important pour l ' hyperpo la r i sa t ion  que 

pour l a  dépo la r i sa t ion  pour une même v a r i a t i o n  absolue du p o t e n t i e l  de, 

membrane par  rapport  au p o t e n t i e l  de r epos ) ,  comme l 'observent  ATkTOOD e t  

c o l l ,  (1965), l ' a b o l i t i o n  de l a  r e c t i f i c a t i o n  r e t a r d é e  s e  produi t  en 

absence de  Cl'  e x t r a c e l l u l a i r e  (HAUDECOEUR e t  GUILBAULT, 1974 ; BRLZE e t  

c o l l . ,  1976 ; IiAUDECOEUR e t  c o l l , ,  1977), le  Cl '  e x t r a c e l l u l a i r e  é t a i t  

remplacé par  du méthy l su l fa te  ou du propionate. Dans d e  t e l l e s  cond i t ions ,  

c e t t e  r e c t i f i c a t i o n  sous l a  dépendance du C l -  p o u r r a i t  ê t r e  de n a t u r e  

potassique.  Toutefois ,  HAUDECOEUR e t  GUILBAULT (1974), BRULE e t  c o l l e  

(1976) montrent que ce  phénomène de r e c t i f i c a t i o n  r e t a r d é e  p e r s i s t e  en 

mi l i eu  ne  contenant que du ch lo ru re  de chol ine  ( l e  pH é t a n t  maintenu à s a  

va leur  de  r é fé rence  par  a d d i t i o n  de 2,6 mM de  NaHCO3), Le problème dès l o r s  

posé c o n s i s t e  donc à savo i r  s i  l a  r e c t i f i c a t i o n  r e t a r d é e ,  s u r  l e s  f i b r e s  

p résen tan t  une réponse par  t o u t  ou r i e n ,  e s t  due à une v a r i a t i o n  d e  l a  

conductance au Cl', ou à une v a r i a t i o n  de  l a  conductance au K+ dépendant 

de l a  concentra t ion  en Cl', ou aux deux, Afin d ' e s sayer  de  répondre à 

c e t t e  ques t ion ,  une é tude  comparative, concernant l e s  e f f e t s  du TEA e t  de 

l a  diminution du Cl" externe  s u r  l ' é v o l u t i o n  du p o t e n t i e l  de membrane e t  

de l a  con t rac tu re  potass ique ,  a é t é  e n t r e p r i s e  s u r  l a  f i b r e  musculaire de 

g r e n o u i l l e  e t  s u r  c e l l e  de crabe,  



4.1. Effet du TEA sur le couturier de grenouille ................................. --------- 

Cette partie expérimentale est réalisée sur le couturier 

de grenouille. Le muscle, après dissection, est dans un premier temps, 

stabilisé pendant 20 minutes dans le milieu de référence. Il est ensuite 

pendant 20 minutes en contact avec ce milieu de référence additionné de 

58 mM de TEA avant que ne soit enregistrée la contracture produite par 

l'excès de K+ extracellulaire. Dans ces conditions, afin de maintenir la 

concentration extracellulaire en Cl- constante et la pression osmotique, 

le RC1 en excès remplace en partie convenable le NaCl. La réversibilité 

n'est également étudiée qu'après une période de 20 minutes pendant la- 

quelle le muscle est continuellement lavé par la solution de référence. 

Dans de telles conditions, la figure 51 révèle que la vitesse et la ten- 

sion mécanique maxiniale de la contracture développée lors d'un apport de 

K+, sont réversiblement diminuées par le TEA. Une telle concentration de 

TEA (58 mi) bloque à plus de 85 p. 100 la rectification retardée 

(STANFIELD, 1970). De ce fait, cette diminution de contracture potassique 

résulte probablement d'une dépolarisation moindre. Aussi, de façon à le 

vérifier, le potentiel de membrane est recueilli par microélectrode et .. 
est mémorisé sur l'autre voie de l'enregistreur Allcoscript par l'inter- 

médiaire d'un changeur d'impédance. De manière à suivre correctement 1'6- 

volution du P M sans artéfact lors de la contracture, le milieu contrac- 

turant et la solution de référence sont additionnés de saccharose (290 m.!) 

(ADRIAN et coll., 1970). Dans de telles conditions, la figure 52 montre 

que la diminution de l'amplitude de la contracture résulte bien d'une di- 

minution réversible de la vitesse et du maxinum de dépolarisation consé- 

cutivs à l'enrichissement du milieu extracellulaire en K'. Si, au début 

de la dépolarisation, le PM atteint une valeur de - 30 mV en 55 secondes 
en conditions de référence (absence de TEA) et lors de la réversibilité du 

phénomène, ce potentiel n'est atteint, en présence de TEA, qu'après un 

temps beaucoup plus long, à savoir, de l'ordre de 100 secondes. De même, 

le niveau maximal de potentiel atteint lors de la dépolarisation, de 

l'ordre de - 20 mV, n'est jamais atteint en présence de TEA puisque, dans 
ces conditions, le potentiel maximum atteint est de - 30 mV. 

Les effets du TEA sont identiques à l'action de la 4 aminopyrine sur la 

même préparation (EEMOIT, 1975). La 4 aminopyrine est connue pour bloquer, 



@ K+ 102.5 mM + TEA 58 mM 

E d d c u 2  du TEA ( 5 6  M M ) ,  à conce&don ex ;DLacU&e en CL- 
notunale, am .& contzaotwre pokandiyue du mucLe c o W m  de ghe- 
nouil le ,  ptoduA;te pax  un accxohsement noudain de La conce&aaXon 
exx7zac-e de K t  (de 2 , 5  ii 102 ,5  mM) dam d a  confioizn d ' h o -  
Ito nie .  

La c o n c e m h d o n  en i o m  du m i l i e . u  de tréiémnce choline UA: : 
Cat+ = 7 , 6  mM ; K i  = 2 , 5  mM ; Na+ = 7 0 2 , 4  mM ; clzofine + -58 rnM ; 
CC- = 1 2 4 , l  mM ; SU4-- = 20  mM ; C U $ -  = 2,4 mM. L ' a c c x o ~ a m ~ e n t  de 
lu concen;t/tcr;tion en K+ UA: h é U é  en t~ulpLaçant rnM à mM une p W i e  
d u  ionn Na+ de la d o W o n  de hédëhence chofine p a h  d a  i o f i s  K'. 
Pom .& s o W o n  contenant Le TEA ( 6 ) ,  L'appottt de TEA UA: t ~ é c d h é  
en hempkçant la i o m  chofine' de .& a o W o n  de /rédéheizc-e pah L a  
i o m  TEA'. 

La x7zace du haut donne .& c a l i b n d o n  en Zempa ( 7  ;top Routa  L a  
beconda avec absence de &ace à la dhiènie deconde) . 

La Rnace du b u  donne : ( a ) -  la contmcRwLe poXxmiyue de hédé- 
ttence ; ( 6 )  - .& contxactme pokanaiyue aphèd 20 m i r u t u  dtac;tion du 
TEA ; ( c )  - tu /réve~&6XLté de La comhac;twte apaèa 20 minu;ta de 
h d o m  aux c o n ~ o m  iniLhta de ~?édé,tence choline. 

à p l u s  f a i b l e  concen t r a t i on ,  s u r  l a  f i b r e  nerveuse  (PELMTE e t  PICHON, 

1974 ; MEVES e t  PICHON, 1975) et s u r  l a  f i b r e  s q u e l e t t i q u e  d e  g r e n o u i l l e  

(GILLESPIE et HUTTER, 1975) ,  l a  r e c t i f i c a t i o n -  r e t a r d é e  d e  n a t u r e  p o t a s s i -  

que. Ces r é s u l t a t s  montrent  donc que, s u r  l a  f i b r e  d e  g r e n o u i l l e ,  l a  

d iminu t ion  d e  l ' amp l i t ude  e t  d e  l a  v i t e s s e  d ' é t ab l i s semen t  de l a  

c o n t r a c t u r e ,  en présence  d e  TEA, est sous  l a  dépendance d'une d iminu t ion  

du cou ran t  dynamique d e  K+ p a s s a n t  pa r  l e  c a n a l  d e  r e c t i f i c a t i o n  r e t a r d é e  

(STANFIELD, 1970 ; KA0 et STANFIELD, 1970 ; VOLLE et  c o l l . ,  1972).  A i n s i ,  

l e  cou ran t  d e  f u i t e  p o r t é  pour  une l a r g e  p a r t  p a r  les ions  Cl'  f r e i n e r a i t  

donc beaucoup p l u s  en présence  d e  TEA l a  v i t e s s e  d e  d é p o l a r i s a t i o n  e t  

d i m i n u e r a i t  son  amplitude. 
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@ K+ 102.5 mM + TEA 58 mM 
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€&$& du TEA (58 niM) , & concentnation ex$mcelLuea<ne e>;' CL- 
_nomate, AUA d&po&.ha&olz ntgm-q. de & dibtte m~~acab&e du 
WW* de g&errduAaee, p / ~ a W e  pah an acottoAbement boudaim de la 
wnc~ntnafion e - w e  de K+ (de 2,5 a 102,5  A) danb dekt con- 
 PM dtkgWYCie. , _ _  '_ - * >  . , 

.rL i <i , **, - *.ci 

. La cowentPaticn du U e u  de '&e@&me hypehtdnigue;:~~ : r ( : : - r i ,  

K' =, ,2,5 i mE(: ; Na* *A 4 62,4 @i ,; chORirseX 3:: $8 ,tiQ$j'$$ L".l$. Ca++. = 1 ,% t#4 , ,  . 
CL- = 124,l ; SO+-- s: 20 d!'; C O ~ U - ~  * 2;$' in~ ; &W&Q~C-;=,; 2 9 0 ' e i ~ .  "" ~. !+= 

L l a c o k o . e .  do &x oanic-lz en K' est: ~ ~ ~ R C A Z -  en nemplbgan/ , 
, '- n #  & d u n e  pmt&de;ri hrzs Ma' de&bu&. t&~  d e f ~ l r E j & ~  h y W - -  - 

nique pvl dea LOM p. POUR ta 4 0 W n  c o v L t W  Le T€ j  ( b ) ,  L'ap- 
pont de T U  ut n U h  w km- ea6 . . d ~ + c h o ü n e  de La su&- 
&Lon de &Zi&enca hypm.gonique pan ta hrzs TEA . 

. . -. 



4.2 .  Effets du TEA sur la fibre musculaire de crabe 2 
----ii------------i-*--------------------------- 

concentration extracellulaire en Cl- normale ............................................ 

Sur cette fibre, si le TEA agit de la même manière sur le 

courant dynamique de nature potassique, des résultats similaires à ceux 

obtenus sur la grenouille doivent être attendus. Pour ces préparations, 

les fibres isolées, avant d'être soumises à l'action du milieu riche en 

K+, avec ou sans TEA (58 ou O mM), sont stabilisées dans le milieu cor- 

respondant, de concentration extracellulaire 'en K+ normale, pendant 20 

minutes. Les milieux riches en K+ sont là encore obtenus par le remplace- 

ment mM à mM du NaCl par le KC1. Toutefois, au niveau de cette préparation, 

la réversibilité de la contracture étant difficilement observable ou 

après un laps de temps très long ainsi que cela a dCjà été précisé, il a 

été procédé à une étude statistique. La figure 53 donne deux exemples 

d'enregistrements de la contracture et du potentiel de membrane en absence 

ou en présence de TEA. A l'inverse de son effet sur la fibre musculaire de 

grenouille, le TEA (58 mM) provoque un accroissement de l'amplitude tant 

de la dépolarisation que de la contracture. En effet, l'étude statistique 

montre que la tension moyenne de contracture enregistrée en absence de TEA 

est de 2,78 - + 0,15 ~.g.cm'~ (n = 6) alors se trouve être égale à 

4,52 - + 0,10 ~ ~ . c m ' ~  en présence de 58 mM de TEA (n = 6). Cependant, il est 

bien connu que sur les fibres musculaires de crustacés, le courant entrant 

est porté pour une large part par les ions ~ a + +  (FATT et GINSBORG, 1958 ; 

HAUDECOEUR et GUILBAULT, 1972 a ; MOUNIER, 1975 ; HAUDECOEUR, 1975 ; 

HENCEK et ZACHAR, 1977). Ce courant entrant calcique pourrait être plus 

ample ou mieux démasqué sous l'effet de TEA et expliquer l'accroissement 

de la dépolarisation et de la contracture, d'autant que MOUNIER et VASSORT 

(1975 a et b) montrent que le courant Ca+" s'active simultanément avec un 

courant sortant de R+, de cinétique équivalente, inhibé par le TEA. Aussi, 

1 'expérience a-t-elle été reprise en inhibant le courant entrant par le 

Mn++ (HAUDECOEUR et GUILBAULT, 1972 a). Egalement , sur la fibre nusculaire 
de grenouille, CHIARANDINI et STEFAN1 (1973) montrent que le Mn", bloquant 

la conductance membranaire au Ca++, réduit la contracture potassique ; cet- 

te même contracture potassique peut par ailleurs être supprimée par le 

Mn*' (SAKAI et coll., 1974). Ces derniers auteurs considèrent que le Xn++ 

agit au niveau du tubule transverse pour inhiber l'influx de Ca++ rilais ne 

semble pas affecter directement le reticulum sarcoplasmique. Sur le muscle 



@ K' 2 5 8  mBI + TEA 58  ml\! 

cardiaque, CIIAPM. et OCBI (1972) montrent que le th+* réduit la vitesse 

de la contracture développée par un milieu contenant du KC1 en excès, 

tandis que l'amplitude de cette contracture est relativement insensible au 

~ n + + ,  Cependant, sur les préparations isolées de trabécules auriculaires 

de grenouille, CHAPMAN et ELLIS (1977 a) montrent que la relation liant la 

tension mécanique de contracture à la dépolarisation ne se trouve déplacée 

que vers des concentrations en K+ plus élevées, donc vers des valeurs moins 

négatives de potentiel. Ils observent de plus, dans les cellules ventricu- 

laires de grenouille, l'accumulation de cet ibn If*++ qui est augmentée 

sous l'influence de la stimulation électrique et l'application du milieu 

dépolarisant (CHAPMAN et ELLIS, 1977 b ) .  Précisons enfin que DEITMER 

(1977), sur les fibres musculaires de larves d'insectes, suggère que 

l'ion th++, non seulement réduit le courant entrant calcique, mais aussi 

le courant sortant présumé être transporté par les ions K+. Dans de telles 

conditions, la présence de Mn++ au niveau de notre préparation doit con- 

duire à une absence d'entrée de ~a++. 



E d d e ~ 2  du TEA ( 5 8  mM) , à concentrra;tion e x l t t L a c W e  en CC- 
n o m d e ,  am la cantrrac;tune poUaique et la d é p o U a t i o n  membtra- 
n a h e  de la dibtre muncuhhe a q u d ~ q u e  h a l é e  de aube ,  p~odu.i;tu 
pm un a c a o h b m e n t  aoudaLn de la concenthation eK-trLacWaihe de 
K+ (de / 2 , 9  à 2 5 8  mM) dam d a  concihXom d'&otonie. 

La cancentmtion en i o m  du W e u  de hégéhence chofine ut : 
CC* = I 1 , 8  mM ; Mg++ = 23 ,6  mM ; Na' = 5 1 5 , 6  mM ; K' = 1 2 , 9  mM ; 
choeine' = 58  mM ; CC- =+654,1 mM ; C03H- = 2 ,6  mM. L'acchoAisament 
de & concemation en K ut né& é en tremphçant mM à mM uye p t -  
f i e  d a  i o m  Na' du m.-Zeu de trédéhence choline pan d a  iom K . Pom 
la a o U o n  contenant Ce TEA ( b ) ,  C'appo& de TEA ut tré&é en km- 
phçant  lu $on, cholind de & n o U o n  de trédéhence choline pm 
L u  i o m  TEA . 

Pouh chaque éptreuve ( a )  et ( 6 )  : la ;Druce du haLLt mo&e C'en- 
treg~&meutt  de la co&ackutre po-tmaicjue ; & h a c e  cevl/t.IL&e donne 
la calibtration en 2 ~ p h  ( 7  top ;tou;te~ ta deconda avec abaence de 
Rtrace à la dixième aeconde) ; % ;Drac& du ban mo&e C'évoLtion de 
& dépoLmdation mmbhanahe. 

L u  emegh;trLemew3 aont obteviun 6uh  deux dibtr~n dibd&enta : 
( a )  -aptrèa 20 minatu d'action du ~~ de aéaéhence choline ( a a a  

TEA) ; ( b )  - a@èn 20 minulta d'action du TEA (5bmM) .  

Les f i b r e s  s o n t  a l o r s  p r é t r a i t é e s  pendant 30 n i n u t e s  en m i l i e u  

d e  r é f é r e n c e  contenant  du Mn++ à l a  c o n c e n t r a t i o n  d e  10  dl (un r é s u l t a t  

i d e n t i q u e  e s t  obtenu avec 20 &I). L ' e f f e t  maximum du s u r  l a  f i b r e  d e  

c r a b e  e s t  obtenu dans un temps compris e n t r e  20 e t  30 minutes  (IWDECOEUR, 

et GUILBAULT, 1972 ; FIAUDECOEUR, 1975).  En présence  du tampon b i ca rbona te ,  

l ' a d d i t i o n  d e  Mn++ au  l i q u i d e  de  r é f é r e n c e  (eau de  mer a r t i f i c i e l l e )  n e  

condui t  pas ,  comme dans l e  ca s  d e  l a  s o l u t i o n  d e  Ringer,  à l a  format ion  

d'un p r é c i p i t é .  La v a l e u r  du pH e s t  maintenue. Dès l o r s ,  l e  TEA (58 mM) 

a i n s i  que l e  montre l a  f i g u r e  54, a c c r o î t  r éve r s ib l emen t ,  à l ' i n v e r s e  d e  

s e s  e f f e t s  s u r  l a  f i b r e  d e  g r e n o u i l l e ,  l ' ampl i tude  e t  l a  v i t e s s e  d e  dépo- 

l a r i s a t i o n  déclenchée p a r  l ' excès  d e  K+ e x t r a c e l l u l a i r e .  Les r é s u l t a t s  

p r é s e n t é s  s u r  c e t t e  f i g u r e  54 correspondent  à ceux obtenus pour une f i b r e  

, muscu la i r e  et son t  s i m i l a i r e s  à ceux obtenus pour d ' a u t r e s  f i b r e s  dans l e s  

mêmes cond i t i ons .  En f a i t ,  comme l e  montre l a  f i g u r e  54, l e  développement 

d'une f a i b l e  c o n t r a c t u r e  en présence  d e  TEA n e  gène en r i e n  l ' a n a l y s e  d e  

l a  d é p o l a r i s a t i o n  dans l a  mesure où, ap rè s  son e f f e t ,  une p e t i t e  cont rac-  

t u r e  d e  même ampli tude e s t  encore observée  en m i l i e u  r i c h e  e n  K+ ( réver -  

s i b i l i t é ) .  



@ K? 258 mM + Mn++ 10 mM + TEA 58 mM 

Ce r é s u l t a t ,  concernant l ' e f f e t  inve r se  du TEA observé s u r  l a  

f i b r e  de crabe,  m è n e  à poser l 'hypothèse se lon  l a q u e l l e  l e  TEA i n h i b e r a i t  

un courant s o r t a n t  por t é  par  des ions  a u t r e s  que l e s  ions K+ (Cl- éven- 

tuel lement)  passant  par  l e  canal d e  r e c t i f i c a t i o n  re t a rdée .  Ce t t e  hypo- 

t h è s e  conduit donc à r é a l i s e r  l e  même type  d 'expérience d é c r i t  ci-dessus 

mais en mi l ieu  e x t r a c e l l u l a i r e  appauvri  en Cl'. D e  f a i t ,  s i  l e  courant  

passant  par  l e  cana l  de  r e c t i f i c a t i o n  e s t  p o r t é  par  l e s  ions  Cl" ,  il peut 
n e t r e  at tendu une v a r i a t i o n  de l ' ampl i tude  de l a  d é p o l a r i s a t i o n  en présence 

ou en absence d e  TEA en mi l i eu  pauvre en Cl '  par  rappor t  à c e l l e  observée 

en mi l i eu  de b1-1, normale. 



E d d e t s  du TEA ( 5 8  mM) ++à concenaka.t2on exhac-e en 
n o m d e ,  e n p i % e n c e d e M n  ( 1 0  mM) ~ ~ ~ h d é p o ~ ~ o i z m a n b t r a -  
MaVLe d'une di64e muncuhhe s yudeAtiyue A o l é e  de cnabe., p k o d d e  
p m  un acorroAaemerzt soudain de lu conce&aLion exAxac-e de 
K+ (de  1 2 , 9  it 2 5 8  mM) dam d u  c o n ~ o m  d'Aokonie.  

La concentrr&on en i o m  du milieu de trédé4ence chofine, ~ n "  
e ~ ; t  : Ca" = 77,b mM ; Mgi+ = 23,6 mM ; Na+ = 575,6 mEh ; K+ = 7 2 , 9  
mM ; choline+ = 58 mM ; Mn++ = 10 mM ; Cl- = 674,7  mM ; C03H- = 
2,6 mM. L'acortodsen~enf: de Pa conce&aLion en K+ u;t n é a l h é  en 
kemp&açant mM à mM une p&e d u  ionn Na+ du miLieu de t r é ~ é ~ ~ e n c e  
choline, Mn++ pan d u  iom K+.  P o u  &a a o U o n  contenant l e  TEA 
( 6 )  , 1' appo/rA: de TEA e ~ ; t  aéaein é en nemphçant & e ~  i o m  cho.Line+ 
de h aoluiion de trébé4ence choline, Mn++ pm L u   ion^ TEA+. 

Pouh chaque éptreuve ( a ) ,  (61 ou ( c )  : la lfitace du haut montte 
L ' a b o U o n  (ou &a doMe W W o n )  de Pa con;ttLaWe pomaique  ; 
h lfitace cenakale donne Pa c ~ b t r a L i o n  en ;t&p ( 7  ;top Routa la 
secondu avec abaence de lfitace à t a  dixième seconde) ; k lfitace du 
bacl mo&e L ' é v a W o n  de La d&pohurha;tion rnembtrana&e : ( a )  - en 
condiAiom de kébénence chofine , ~ n "  aptrèa 30 miviu;tu d 'act ion du 
W e u  ; ( 6 )  - apnèa 2 0  mivur;tu d'action du 7EA en ptraence de ~ n " +  ; 
( c )  - aptrès 20  minlc/tu de neXowr aux condikiom ifialu cl& trédé- 
nence ( a )  ( trévemibi l i i té) .  L u  dtéclzu indiquent t e  niveau de poten- 
;ti& comeApondant à - 2 0  mV. La seconde dlèche (su& chaque ;Dtacé) pké- 
cine également X'innkanZ où Pa concevuhaLion e x l f i t a c W & e  en K+ u;t 
boudainement augmentée. 

4.3. Effets du TEA sur la fibre musculaire de crabe à 

concentration extracellulaire en cl- réduite ............................................ 

Dans les solutions, où le Cl' est remplacé par du méthyl- 

sulfate ou du propionate, la résistance membranaire est accrue (I.IOUNIER et 

GUILBAULT, 1970 ; HAUDECOEUR et GUILBAULT, 1974 ; HAUDECOEUR, 1975 ; B N L E  

et colla, 1976) l De même, la pente de la relation qui lie le potentiel 

de membrane au logarithme de la LK+J,, dans les' conditions d'état stable, 

est  plus importante en milieu pauvre en Cl' qu'en milieu normal (MOUNIER, 

1970 ; GOUBEL, 1973). En effet, la variation du potentiel de membrane est 

seulement de 32 mV lorsque la concentration extracellulaire de K+ passe 

de 12,9 mM à 129 mM en présence d'une concentration de Cl- normale 

(594 mM) alors qu'elle est de 47 mV en présence de 62,5 mM de Cl' seulement. 

En ce qui concerne les expériences qui vont être décrites 



ci-dessous, l a  concentra t ion  e x t r a c e l l u l a i r e  de Cl' s e r a  amenée à une 

v a l e u r  de  78 mM (correspondant à 58 mM de ch lo ru re  de cho l ine  ou de  TEA 

et 10 mM de  MnC12). Ains i ,  après  a v o i r  é q u i l i b r é  l a  f i b r e  musculaire de 

c rabe  dans une t e l l e  s o l u t i o n  pauvre en Cl', pendant 20 n i n u t e s ,  l a  - 
f i g u r e  55 montre que l e  p o t e n t i e l  de membrane a t t e i n t  l a  va leur  d e  - 20 mV 

avec seulement 129 rnM de K* (10 f o i s  [Y.'],). Ce t t e  v i e u r  de  p o t e n t i e l  e s t  

équivalente  à c e l l e  a t t e i n t e  en présence de Cl '  à l a  concentra t ion  normale 

mais pour un enrichissement double du K+ e x t r a c e l l u l a i r e  (258 mM). Avec un 

t e l  enrichissement en K', 20 f o i s  [l<'Je normale, en m i l i e u  pauvre en C l - ,  

I l a  f i g u r e  55 montre un accroissement de l a  v i t e s s e  e t  de  l ' ampl i tude  d e  

l a  dépo la r i sa t ion ,  l e  p o t e n t i e l  d e  membrane a t t e i n t  l a  va leur  de - 5 mV. 

L a  présence de  CI- externe  semble donc r é d u i r e  l a  d é p o l a r i s a t i o n  provoquée 



par  l ' excès  de  K+. Dès l o r s ,  il impor ta i t  de connaEtre l ' e f f e t  du TEA 

(58 mM), en mi l i eu  pauvre en Cl '  (78 mM), s u r  l a  d é p o l a r i s a t i o n  membra- 

n a i r e ,  pour des concentra t ions  externes  de K+ d i f f é r e n t e s .  Avec 258 rnM 

de  K+ externe ,  l a  f i g u r e  56 montre que l e  TEA ne modifie  que t r è s  peu l a  

v i t e s s e  e t  l 'ampli tude de l a  dépo la r i sa t ion ,  De p lus ,  l a  présence de 

€da&; à @ibLe concem%aiion ex;tnacUCWLe en C l -  ( 7 6  mM) , 
en pkhence de htn" ( 7 0 mM) , de L'accho&aement aouduin de la con- 
centta$lon e x k t r a c W & e  de K' (de 7 2 , 9  à 7 2 9  mizi, ( a )  ; de 7 2 , 9  cZ 
256 mM, ( 6 )  am L' évolh.tion du potevi;ti& mmbkarzaine de l a  dibtre 
m u n c U e  aqu&eLtLque AoLée de cttabe. 

La concevttrta$lon en i o m  du miLieu de tré~étrence chofine, ~ n " ,  
CL- pauvke e . ~ f  : CU++ = 7 7 , 6  mM ; ++ = 23,6 mM ; NU+ = 575,6  mM ; 
K+ = 7 2 , 9  mM ; choline+ = 56  mM ; - - 2" = 70 mM ; CL- = 78 mM ; 
SU,, = 30 ,05  mM ; C f f 3 C H 2 C O O -  = 536,6  mM ; C U 3 H -  = 2 , 6  mM. L'accho&- 
senient de lu concen;Dtqon en K' ent k é d i ~ é  en nemplaçant tîîM à y , ,  
une paz*ie dea  i o m  Na d p &  ao.tution de trE6eirence choline, Mn , 
CL- pauvne pm d a  i o m  K . 

Pam chaque épxeuve ( a )  e,t ( 6 )  : t a  ktrace du huwt montte L'abo- .. U o n  de La contxactme potaaique ; t a  ktrace cen;Drde donne Lu ca- 
fibha-tion en akmp6 ( l t o p  fou;te~ l e ~  aeconden avec abaence de ;Druce 
à la dixième aeconde) ; La ktrace du b u  montte l l é v o W o n  de 
dépolahina-tion membiianaine. La QLèche (am chaque $ ~ ~ c é )  p.téc.de 
t l im;tamt où La concenttation e x k n a c W & e  en K e ~ ; t  soudainment 
augyentée (aptèa 30 minutu  d'action du milieu de hé% Qtrence chufine, 
Mn , CL- pnuvke) . 

Mn++, inhibant  l e  courant e n t r a n t  por t é  par  l e s  ions ~ a + + ,  permet de v i -  

s u a l i s e r  correctement l ' évo lu t ion  du p o t e n t i e l  de membrane sans a r t é f a c t  

dû à l a  c o n t r a c t u r e  e t  de p l u s ,  une v a r i a t i o n  éven tue l l e  de l ' ampl i tude  

et de  l a  v i t e s s e  d e  dépo la r i sa t ion  ne peut ê t r e  imputable à l ' e x i s t e n c e ,  

dans ces  condi t ions ,  d'un courant  e n t r a n t  de  Ca++. S i  peu de v a r i a t i o n s  

sont  observées en mi l ieu  t r è s  r i c h e  en K+ (258 il n'en e s t  pas de 

même en mi l i eu  moins e n r i c h i  (129 mM). En e f f e t ,  l a  f i g u r e  57 montre que, 

dans de  t e l l e s  condi t ions ,  l a  depo la r i sa t ion  e s t  considérablement f r e i n é e  

en présence d e  TEA. La v i t e s s e  de d é p o l a r i s a t i o n  e s t  sensiblement r é d u i t e  

d e  m o i t i é  e t  l e  niveau maximum de p o t e n t i e l  a t t e i n t  n ' e s t  que d e  - 30 mV 



en présence de TEA (58 mM) contre - 20 mV en absence de TEA. Ainsi ,  donc, 

en mil ieu pauvre en Cl', l e  niveau de dépolarisation,  dépendant de l a  con- 

centrat ion extracel lulaire  de K+, a une importance cons idérable, puisque 

l ' e f f e t  du TEA peut ê t r e  nul v o i r e  opposé à ce lu i  obtenu en présence d'une 

[CI-], normale. 

1 

los P I 

@ K+ 258 mhl + ~ n + +  1 0  mhl + .TEA 58 mM 



Edd& du TEA ( 5 8  mFilJ, à daible concevLfiLa,tion e m a c m e ,  
en CR- ( 7 8  m M ) ,  en ptaence de Mn" ( 1 0  m?d) ,  nwt la d é p o l a u h a ~ o n  
rnmbhanuhe d'une d i b m  muncLLecLihe a q u d W q u e  h o l é e  de ctrabe, 
pnodLu;te pan un a c a o h ~ m e n t  soudain de la concenixation e m a -  
c W & e  de K' (de 7 2 , 9  à 258 mEl) dam d u  condi;tiom d'hotovihe. 

La concevLfiLation en i o n n  du rn2ie.u de rrédétience choline, ~n"  , 
CR- pauvke e6.t : CU'' f 17.8 mM ; ?.lg:: = 23,6 ml4 ; NU' = 5 1 5 , 6  mM ; 
K' = 7 2 , 9  mh4 ; choline = 58 m M ;  Mn = 10 m M ;  C l -  = 7 8  m M ;  
S0,-- = 3 0 , 0 5  mM ; Cff,Cff,COO- = 5 3 6 , 6  m?d ; C 0 3 H -  = 2 , 6  mM. L 'accrtoh- 
s m e n t  de û1 conce~zAka@on en Kt est  héa lAé  en hemplaçant,iyM à mA4 , 

une p d e  d u  ionn Na du m&w de t~i;,{&ence choline, Mn , CL- 
pauvite pm d a  ionn Kt . Pom h so&on contenaat Re TEA ( b ) , 
C1appoM de TEA e~;t  k é d i ~ é  en mmpi!açant L u  i o m  chofinet de la 
so&ontde héLéience i d d e  choline, Mnt', CC pauvhe, pair lu 
Lam TEA . 

Powr chaque épkeuve ( a ) ,  ( 6 )  ou ( c )  : h &ace du h& m o ~ e  
L ' a b o U o n  de l a  covu%ac/twte pokannique ; Ra &ace centtLde donne la 
calibkation en ;temps ( 7 ;top ;tou;te~ L u  seconda avec absence de h n c e  
à Ca dixième seconde) ; La ;hace du bdil mo&e L ' é v o W o n  de La dé- 
poS fMat ion  membkan&e : ( a )  - en concüa5ono de nédétience choline,  
Mn , CR- puvire a,otèn 30 nunula d 'act ion d u t w e u  ; ( b )  - aptèn 
20  mivu tu  d 'act ion du TEA, en phédence de Mn en CC' pauvhe ; (cl - 
aphès 20  minuta de ndolrtr aux condi-tiovin iWdeA de trébéience ( a )  
(tréve~z~ib&té) . L u  d l è c h e ~  incliquerct Le niveau de p o X e d &  cornu-  
pondant à - 1 0 mV. La seconde dlèche ( n u  chaque kttacé) pkécibe 
égalment l ' i m Z a n t  où La concevLfiL&on e x & a c W & e  en Kt ut 
6audaLnment augmen;tQe. 



@ K+ 129 mM + ~ n + +  10 mM + TEA 58 mM 

4.4. Comearaison ___ ................................................. des e f f e t s  du TEA s u r  l a  f i b r e  musculaire 

de g r e n o u i l l e  e t  s u r  c e l l e  d e  crabe. Conclusion --- ........................................... 

Ces r é s u l t a t s  montrent que l e  T U  exerce un e f f e t  inve r se  

s e l o n  q u ' i l  s ' a g i s s e  de  l a  f i b r e  musculaire de crabe  ou de l a  f i b r e  muscu- 
i l L L i A ,  
i--- l a i r e  de grenoui l le .  S i  ces r é s u l t a t s  peuvent s e  comprendre au niveau de l a  

g r e n o u i l l e  du f a i t  de 1' i n h i b i t i o n  par l e  TEA du courant  de  K' passant  par  

l e  canal  d e  r e c t i f i c a t i o n  r e t a r d é e  (STAI:FIELD, 1970), l ' e f f e t  opposé du 



E d d e t s  du TEA ( 5 8  mhl) , à daibLe concevLfiLa&ion e x ; & a c W e  
en CR- ( 7 8  m M ) ,  en piraence de ~n'' ( 1 0  m?h),  n w ~  La d é p a r n a t i o n  
membiranahe d'une dibire m u b c W e  aqude,ï5iique AnoLée de cnabe, 
pmduite pan un acciloAnemeizt soudain, mais moindire' (pan irappoa à la 
h i g .  5 6 )  , d e  La c o n c e ~ a ; t i o n  emac-e de K (de 1 2 , 9  à 
7 2 9  mM) dam d u  con&om dl&oRovUe. 

La concenMation en iona du W e u  de iréaéhence $ho fine, !ln'*, 
CC pauvire ut : CU'' = 11.8 mEh ; Mg:' = 23,6  mM ; Na = 515,6  mEl ; 
K'= 1 2 , 9  mM ; choline' = 5 8  mM ; hln = I O  mhl ; CL-= 78 mhi ; SUq-'= 
30,05 mM ; C f f 3 C + C O O -  = $36,6  mM ; C U 3 f f -  = 2 , 6  ml(. L'accnoAnaemevLt 
de La concentta;tion en K ut iréaeiné en iremptaçaM;t mM à mf4 une pm- 
.tic des iom NY' du &eu de irédéhence chofine, !.in", C l -  pauvke 
pm d u  iom K . Powr La ao-eLcRhon covttena& Le TEA ( b ) ,  L'appoxX 
de TEA ut iréal%é en irempLaçaizt L a  iona chofine' de Ra aok.uXon 
de iré{&ence i w e  chofine, ~ n " ,  CL- pan L u  i o m  TEA'. 

Powr chaque épkeuve ( a ) ,  ( 6  ) ou ( c )  :' La a a c e  du Izau;t movl;tne . 
R ' a b a W o n  de lu c o n i x a a e  po2aaLque ; La ;fitace cevl;tnde donne 
la caLibncrkion en Rmpa ( 1  top  Rocc;ta L u  aeconden avec abaence de 
;DLace à La dixième seconde) ; Ca h a c e  du bar, mo&e 1'  évoLu,tiun de 
la d é p o m a t i o n  mmbkana&e : ( a )  - en condikiom de iréd&ence chu- 
fine, MK", CL- pcruvt~e apxèn 3 0 mhutu d 'act ion du milieu . ( b )  - 
a p k a  20  miiwe, dlaot ion du TEAI, en pkaence de Mnf', en cP- 
pmvke ; ( c )  - aphën 20 riliMLLtu de tretom aux condiXiovin i & i a l ~  
de fiédékence. ( a )  ( ~ é v ~ i b ~ é ) .  LU BLëchu indique& LVQ~U 
de poReM;tiQR com~llpondant ù - 30 mV. Lu beconde hlèche (nun chaque 
A/uxcé) p ~ é & e  Qgdement L'ivin;tanX où Ra conceM;trt&on exahuc&u- 
U e  en K+ ut boudainement augmentée. 

TEA s u r  l a  f i b r e  de c r a b e , n e  peut ê t r e  i n t e r p r é t é  de l a  même façon. En 

présence d'une concentra t ion  e x t r a c e l l u l a i r e  de C l -  nom.ale, l a  dépolar i -  

s a t i o n  p l u s  ample provoquée par  l ' excès  de  K+ e x t r a c e l l u l a i r e  n t  implique 

pas d'emblée que l e  TEA pu i s se  a g i r  s u r  une r e c t i f i c a t i o n  de n a t u r e  io- 

nique a u t r e  que potassique.  En e f f e t ,  s u r  l a  f i b r e  de c rus tacé ,  SUAREZ- 

URTZ (1974) niontre que l e  TEA augmenterait  l a  conductance aux ions  ~ a + *  

q u i  por t en t  en p a r t i e  l e  courant e n t r a n t  (IIAUDECOEUR e t  GUILBAULT, 

1972 a ; MOUNIER e t  VASSORT, 1973), Cependant, l e s  r é s u l t a t s  d é c r i t s  mon- 

t r e n t  qu'un courant e n t r a n t  ne peut à l u i  s e u l  expl iquer  l 'augmentation 

d e  l a  d é p o l a r i s a t i o n  en présence de  TEA puisque l a  d é p o l a r i s a t i o n  provo- 

quée par  l ' excès  de  K* e s t  encore accrue en présence d e  ~ n + + .   autre 



p a r t ,  s u r  c e t t e  même prépara t ion ,  MOUNIER et  GUILBAULT (1970), IUUDECOEUR 

e t  GUILBAULT (1974) montrent que les phénomènes d e  r e c t i f i c a t i o n  r e t a r d é e  

son t  supprimés en absence de  Cl' ex terne  ( l e s  ions Cl'  remplacés par  des  

anions imperméants : propionate ou méthylsul fa te) .  Ce t t e  r e c t i f i c a t i o n  

r e t a r d é e  p e r s i s t e ,  et e s t  inhibée  par  l e  TEA, en présence seulement dans 

l e  mi l i eu  e x t r a c e l l u l a i r e  d e  ch lo ru re  de  chol ine  (IiAUDECOEUR e t  GUILBAULT, 

1974 ; BRULE e t  c o l l . ,  1976 ; HAUDECOEUR et  c o l l . ,  1977). Dès l o r s ,  l a  

. na tu re  a u t r e  que potass ique  de l a  r e c t i f i c a t i o n  r e t a r d é e  peut ê t r e  postu- 

l ée .  D e  p lus ,  les r é s u l t a t s  précédemment d é c r i t s  montrent que l e s  e f f e t s  

du TEA s u r  l a  d é p o l a r i s a t i o n  i n d u i t e  par  des  mi l ieux r i c h e s  en K+ sont  

dépendants de l a  concentra t ion  ex te rne  en cl-. En e f f e t ,  en 'mi l i eu  pauvre 

en Cl', l e  TEA n ' a f f e c t e  p lus  l ' é v o l u t i o n  de l a  d é p o l a r i s a t i o n  en mi l i eu  

tres r i c h e  en K+ (258 mM) a l o r s  q u ' i l  diminue son amplitude et s a  v i t e s s e  

en mi l ieu  contenant seulement 129 mM de K+. Ainsi ,  dans l a  mesure où l a  
+ dépo la r i sa t ion  i n d u i t e  pa r  l ' excès  de K , en mi l i eu  de concentra t ion  

v a r i é e  en Cl- ,  n ' e s t  déclenchée rp 'après  un pré t ra i tement  de  20 minutes 

de  l a  f i b r e  de c rabe  dans l e  m i l i e u  de concentra t ion  en K+ normale mais 

pauvre en C l - ,  il peut ê t r e  admis que l a  d i s t r i b u t i o n  du Cl '  s e l o n  l ' é q u i -  

l i b r e  de  DONNAN ( s i  e l l e  e x i s t e )  a  pu se produire  et qu ' a lo r s  l a  va leur  

de  E c ~  e s t  de nouveau é g a l e  à c e l l e  du PM. Dans ces  condi t ions ,  en admet- 

t a n t  l a  d i s t r i b u t i o n  pass ive ,  en mi l ieu  pauvre en Cl', l e  courant de f u i t e  

p o r t é ,  e n t r e  a u t r e ,  par l e s  ions  Cl '  d o i t  nécessairement exercer  un e f f e t  

moindre s u r  l a  v i t e s s e  d e  dépo la r i sa t ion .  En e f f e t ,  en mi l i eu  pauvre en 

C l - ,  l a  r é s i s t a n c e  de membrane augmentant (MOUNIER e t  GUILBAULT, 1970 ; 

HAUDECOEUR e t  GUILBAULT, 1974),' l a  v i t e s s e  de d é p o l a r i s a t i o n  avec 258 mM de 

K+ est sensiblement accrue e t  1 'amplitude maintenue, l e  Cl '  a u r a i t  donc 

moins d ' in f luence  an tagon i s t e  s u r  l e  courant  de K+ passant  par  l e  canal  

d e  r e c t i f i c a t i o n  inhibé pa r  l e  TEA. Cependant, c e t t e  hypothèse n 'explique 

pas l e  r é s u l t a t  obtenu en mi l i eu  pauvre en cl- e t  moins r i c h e  en K+ 

(129 mM) où l a  v i t e s s e  et  l 'ampli tude de  l a  dEpolar isa t ion  son t  diminuées 

en présence de TEAs Par con t re ,  s i  l ' o n  admet que l e  Cl' n ' e s t  pas d i s t r i -  

bué passivement se lon  l ' é q u i l i b r e  de DONi?AN, l 'ensemble des  e f f e t s  du TEA 

en fonct ion  de  l a  [CI-], peut ê t r e  i n t e r p r é t é .   hypothèse de  non d i s t r i -  

bu t ion  passive de  CI- chez l a  f i b r e  de crabe  peut s e  concevoir dans l a  

mesure où, chez des f i b r e s  e x c i t a b l e s  d ' inve r t éb rés ,  l a  d i s t r i b u t i o n  pas- 

s i v e  du Cl' de  p a r t  e t  d ' a u t r e  d e  l a  membrane e s t  l o i n  d ' ê t r e  l e  cas  

généra l .  De f a i t ,  su r  l a  f i b r e  musculaire de crabe ,  GOUBEL e t  GUILBAULT 



(1972) montrent que la concentration intracellulaire de Cl" n'est pas en 

accord avec une distribution de cet ion, selon l'équilibre de DONIJAY. Sur 

la même préparation, MOUNIER (1970) montre, qu'en conditions d'état stable, 

la variation du potentiel de.menibrane en fonction du log [i<*le, est plus 
ample en milieu pauvre en Cl' (le Cl' étant remplacé par le propionate). 

De plus, XAUDECOEUR (1975) montre que l'appauvrissement en Cl' extracellu- 

laire (remplacement par du méthylsulfate, à 90 p. 100) conduit, tout comme 

sur la fibre de grenouille (HODGKIN et HOROWïCZ, 1959) à une dépolarisa- 

tion transitoire mais, sur la fibre de crabe, la repolarisation, est très 

incomplète. S i  le Cl' n'est pas distribué passivement, le potentiel d'é- 

quilibre de la pile au Cl- voisin du potentiel de repos pour une [cl-le 

normale se trouverait déplacé dans le sens des dépolarisations d'une valeur 

de l'ordre de 50 mV en milieu pauvre en Cl- (78 ml:). La nouvelle valeur de 

E c ~  serait proche de O mV quand la El"'], passe de 652 à 78 mM. Si le TEA 

bloque le canal de rectification retardée par oc passerait un courant de 

Cl-, la dépolarisation membranaire induite par l'excès de K+ se trouverait 

ainsi accélérée en milieu pauvre en Cl' et serait plus ample qu'en milieu 

de Cl' normale. En milieu pauvre en Cl' (ECl#O) l'effet du TEA sur la [ 1 
dépolarisation membranaire induite par l'apport de K+ extracellulaire dé- 

-, 
pendrait de la différence de EK par rapport à EC1. Avec 256 ifil de 1:' 

externe, (F*]i # 130 nM) EK serait supérieur à IIcl et ainsi le niouveeent 

de Cl' n'aurait que peu d'influence sur la dépolarisation alors qu'à 

l'inverse avec 129 mM de K+ externe, EK serait plus proche de EC1 et de 

ce fait, l'influence des mouvements du CI- se traduirait par des modifi- 

cations de l'amplitude et de la vitesse de dépolarisation. 

En conclusion, il apparaTt que la rectification retardée, bloquée . 

en partie par le TEA, semble être due â une modification de la conductance 

membranaire au Cl- plutôt qu'à une variation de la conductance au K'. Cette 

hypothèse s'accorde avec celle de GIRARDIER et coll. (1963) concernant la 

possible existence d'un courant dynamique de CI- dans la nembrane tubu- 

laire de la fibre musculaire d'écrevisse. De plus, l'existence de ce 

courant sortant porté pour une grande part par les ions Cl' est démontrée 

sur la fibre de crabe par HAUDECOEUR et coll. (1977). 

Compte-tenu des premiers résultats acquis en ce qui concerne la 

contracture potassique au niveau de la fibre musculaire de crabe, il appa- 

ralt d'une part que l'entrée de ~a" est nécessaire au déclenchement de la 



l 
contracture potassique, que d'autre part, en absence de ~ à +  dans le milieu 

extracellulaire, l'importance de la valeur de EK intervient en ce sens que 

l'effet de l'entrée de K', sous la dépendance de la "driving force" des 

ions K', modifiant [K']~ retentit sur la contraction propre des myof ila- 

ments (chapitre III), Cette hypothèse permet ainsi d'expliquer les ni- 

veaux de tension atteints, d'autant plus que l'entrée accrue de Ca++, en 

absence de ~a' extracellulaire,. serait elle-même compensée par une libéra- 

tion moindre du caC+ par le R,S. 

AUssi, à ce stade des résultats et des hypothèses, il importait 

de compléter l'expérimentation et notamment de voir l'importance de la 

composante contractile due à la libération de Ca++ par le R.S. Ainsi, de 

1 façon à analyser plus en détail, le couplage excitation-contraction vont l 
1 maintenant être décrits les résultats concernant l'importance de l'envi- 1 

ronnement anionique extracellulaire avec variation des concentrations des 

cations. 

5 - Influence de la concentration extracellulaire en Cl- sur la 
contracture potassique et le potentiel de membrane de la fi- 

+ bre isolée en présence d e  concentrations variées en ions Na 

et Ca++ 

Le maintien du Cl- à l'intérieur de la fibre est extrémement 

important pour l'évolution de la tension mécanique, il est montré en 

effet (chapitre III) que la suppression du cl- au.niveau des myofilaments 

aboutit à un développement de tension beaucoup plus faible, Si la distri- 

bution passive de CI- existait au niveau de la fibre de crabe, l'absence 

totale de Cl- dans le milieu externe devrait avoir un effet tel que la 

contracture serait considérablement réduite.  i importance du Cl' est 

également notée au niveau des fibres pelées par COSTANTIN et PODOLSKY 

(1967) qui constatent que de hautes concentrations en Cl' dans l'espace 

myofilamentaire accroissent l'efflux de Ca+* du reticulum sarcoplasmique. 

De même sur les fibres pelées en présence de peu de M ~ + + ,  le Cl' stimule 

une libération rapide de ~ a +  du reticulum sarcoplasmique, en quantité suf- 

fisante pour déclencher une réponse mécanique (STEPHEXSON et PODOLSKY, 

1977 b) . En£ in, au niveau de fibres intactes, l'application de milieu 
pauvre en cl- provoque une dépolarisation qui peut entraîner le dévelop- 



pement d'une contracture (HODGKIN et HOROIJICZ, 1959). Sur .la fibre mus- 

culaire de crabe, l'application d'un milieu ne renfermant que 83,7 lay'de 

cl-, amène transitoirement et rapidement le potentiel de membrane à une 

valeur de - 42 mV en moyenne (MOUNIER, 1970). 

5.1. Influence de la concentration extracellulaire en Cl' 

Pour l'enregistrement de la contracture, la concentration 

initiale choisie mène le potentiel de membrane à des valeurs telles que 

certaines fibres sont à la limite du seuil d'activation ce qui explique 

que certaines fibres vont se contracturer au cours du prétraitement en 

milieu Cl' = 83,7 mEq (dans ces milieux, le Cl- manquant est remplacé ml4 

à mM par du néthylsulfate). Dans de telles conditions, sur 8 fibres tes- 

tées, 3 vont présenter des réponses mécaniques avant l'application du 

milieu hyperpotassique. Pour cette série dtexpSriences, les fibres sont 

placées pendant 10 minutes en milieu pauvre en CI- avant d'être soumises 

à l'action du milieu enrichi en K* mais pauvre en Cl- (1 'apport de K+ est 

réalisé sous forme de méthylsulfate). La figure 58 donne un exemple de 
+ 

contracture obtenue lors de l'application du milieu riche en K (20 fois 

la concentration extracellulaire normale : 258 dg) après passage en milieu 

pauvre en cl-. La tension moyenne de contracture ainsi obtenue est de 

3,26 - + 0,21 ~~.crn'~ (n = 5). 11 est possible, dans de telles conditions 

expérimentales,de voir que la réduction du Cl' extracellulaire renforce 

la contracture, tout comme par ailleurs le TEA qui agit sur les mouve- 

ments de Cl- ainsi que cela vient d'être montré. 

De manière à approfondir l'importance de l'environnement en Cl' 

extracellulaire sur la tension de contracture, la concentration extracel- 

lulaire de Cl- a cette fois été réduite à 0. 11 est toutefois difficile 

dans ces nouvelles conditions de prétraiter les fibres en milieu dépourvu 

d'ions Cl- avant de les soumettre à l'action du même milieu enrichi en K*. 

En effet, la seule application du niilieu sans Cl- amène le potentiel de 

membrane à une valeur bien moins négative que celle correspondant au seuil 

d'activation mécanique et favorise le déclenchement d'activités spontanées 

qui empêcheront le développement d'une contracture ultérieure normale. 

Afin cependant de pouvoir étudier l'influence d'une f0rt.e réduction du 

Cl' extracellulaire sur ces préparations, un prétraitement préalable de 



3 Kg. cm -.l 

CoLz;Dtactutre pumaique d'une ( i b t ~ e  muncu&h.e a q u d m y u e  h o -  
Xée de a u b e  phod&e pah un a c a o ~ ~ u ~ e n t  soudain de La c o n c e M a n  
e x t h a c m L & e  de K' (de 12,9  à 258 mM) à @ibLe c o n c e m d o n  exttta- 
c U & e  en CC- (83 ,7  mM) dam d a  c o n d & i o ~  d ' h o t o n i e .  

La concentxatigg en iom du mil@u de nédéirence pauvne en CL' a* : 
CU" = 11,8 m h 4 ;  Mg = 23,6 ml!; Na = 5 1 5 , 6 m M ;  K' = 12,9 m E h ;  -. 
CL- = 83,7 mM ; Cff3US02- = 513 mM ; CU3ff- = 2,6  mM. L'accrtohamenA 
de lu concenttia$ian en K' es* néaLhé en ttemphçant mA4 à mM une pan- 
f ie  d a  i o ~ n  Na du &eu de ttcd G,terzce pauvtte en CR- p a h  d a  i o ~ n  
K'. La c o ~ ~ a c k w L e  at obtenue apttca un pttQ&ni;temeMk de la hibtte 
pendant f O minu:tes daMn t e  mil ieu de t té$én~nce pauvtte en CR-. Le ;ttLa- 
cé ut pttéheYLté en d u x  )xvL.CL~A. Pauh cltacune d a  patr;tia : La &ace 
du hau;t movLttte Le dévdoppmect  de La con&taCkLLte ; .tu lthace du b u  
donne la c a l i b t t ~ o n  en A e m p  ( 1  Aop ;toulte~ L a  deconda avec abaen- 
ce de lthace à La dixième seconde) .,La 6Lèche pttéoine l ' i m a n t  où R.a 
c o n c e m o n  emac-e en K ut soudainement augmentée. 

20 r i inu tes  des  f i b r e s  en  m i l i e u  d e  r é f é r e n c e  add i t i onné  d e  10 mM d e  Mn++ 

e s t  e f f e c t u é .  La f i b r e  est e n s u i t e  baignée pendant 15  minutes  [ t e m p s  su f -  

f  i s a n t  pour a t t e i n d r e  un é t a t  s t a b l e  (LIOU?iIER e t  GUILBLIULT, 1970 ; GOUBEL, 

1973 ; SRULZ rt c o l l . ,  1 9 7 6 a  dans  l e  n i i l i eu  de  r é f g r e n c e  où l e  c l i l o ru re  

de soàium e s t  remplsc6 p a r  du x i é thy l su l f a t e  de  ~ a ' ,  et où l e s  a u t r e s  

anions u t i l i s é s  son t  : l e  p rop iona te  et l e  s u l f a t e .   a addition 2 c e t t e  

s o l u t i o n  de  10 mEI de  c h l o r u r e  d e  141ntç amène donc une c o n c e n t r a t i o n  f i n a l e  

de Cl" é g a l e  à 20 mM. Dans de te l les  c o n d i t i o n s ,  l a  f i g u r e  59 ( t r a c é  du 



hau t )  montre que, dans un premier  temps, l e  p o t e n t i e l  d e  membrane e s t  

amené au  cours  du p ré t r a i t emen t  à l a  v a l e u r  d e  - 57 mV après  15 minutes ,  

Sur l 'ensemble des  manipula t ions  (n = 5 )  l e  PR é g a l  à -67,O + 3,9 nV, dans  

l e s  cond i t i ons  normales,  pas se  au maximum à - 51,8 + 4 ,3  nu, e t  r e v i e n t  au  - 
bout d e  1 5  minutes d e  p ré t r a i t emen t  à une v a l e u r  d e  - 57,O + 2,7  mV, - 
Ains i ,  l a  présence  du ~ n + +  au  niveau d e  l a  p r é p a r a t i o n  avant l l a p p l i c a -  

t i o n  du m i l i e u  t r è s  pauvre en  Cl '  supprime l a  phase r a p i d e  d e  d é p o l a r i s a -  

t i o n  observée par  GOUBEL (1973) s u r  c e t t e  m ê m e  p répa ra t ion .   application 

du m i l i e u  hyperpotass ique  (20 f o i s  l a  concen t r a t ion  e x t r a c e l l u l a i r e  nor- 

male) consécut ive  au t r a i t e m e n t  en n i l i e u  pauvre en cl-  permet,  a i n s i  que 

l ' a t t e s t e  l a  f i g u r e  59, l e  développement, malgré l a  présence d e  ~ n " ,  

d 'une c o n t r a c t u r e  d 'une  ampli tude v a r i a b l e  s e l o n  l e s  f i b r e s .  La t e n s i o n  

moyenne a t t e i n t e  e s t  de  2,00 + 0,80 ~ ~ . c m - ~  (n = 5) ; au  cours  du dévelop- - 
pement d e  c e t t e  t e n s i o n ,  l e  p o t e n t i e l  d e  membrane évo lue  ve r s  l e  O de  po- 

t e n t i e l  (en moyenne - 1 t 1 mV). D e  p l u s ,  s u r  c e r t a i n e s  f i b r e s ,  appa- 

r a î t  au niveau du dEcours du p o t e n t i e l  de  membrane une a c t i v i t é  spontanée 

pour des  v a l e u r s  d e  p o t e n t i e l  v o i s i n e  d e  - 30 mV témoignant d e  l ' e x i s t e n c e  

d 'un courant  e n t r a n t  en d é p i t  d e  l a  présence  d ' i ons  Mn"'.  autre p a r t ,  

il f a u t  s i g n a l e r  que l e  phénomène mécanique que c o n s t i t u e  l a  c o n t r a c t u r e  

se développe beaucoup p lus  lentement  que dans l e s  cond i t i ons  normales 

(absence d e  $lnnt+) e t  que l a  t e n s i o n  noyenne e s t  p lus  f a i b l e .  Corne c e t t e  

c o n t r a c t u r e  p e r s i s t e  malgre l a  présence  d e  ~!n+', il peu t  a l o r s  se f a i r e  

que l a  concen t r a t ion  d e  Mn++ s o i t  i n s u f f i s a n t e  pour b loqyer  l a  t o t a l i t é  

du couran t  e n t r a n t  c a l c i q u e  ( l a  f i g .  59 r é v è l e  l ' a c t i v i t é  spontanée) .  Tou- 

t e f o i s ,  un p ré t r a i t emen t  d e  l a  f i b r e  d e  c rabe  pa r  un mi l i eu  contenant  

20 mil d e  MnC12 ne  supprime pas  davantage l e  phEnomfne mécanique, n i  l a  

présence ,  dans c e r t a i n s  c a s ,  au début d e  l a  d é p o l a r i s a t i o n ,  d ' une  a c t i v i t é  

é l e c t r i q u e  r é p é t i t i v e ,  De f a i t ,  l a  f i g u r e  GO montre l ' év 'o lu t ion  du poten- 

t i e l  de  membrane a i n s i  que l ' en reg i s t r emen t  d'une c o n t r a c t u r e  q u i  s e  

développe consécutivenient à l ' a p p l i c a t i o n  du m i l i e u  hyperpotass ique  

(20 f o i s  l a  concen t r a t ion  e x t r a c e l l u l a i r e  normale).   a action d e  c e  m i l i e u  

f a i t  s u i t e  à un p ré t r a i t emen t  d e  l a  f i b r e  pendant 20 minutes  dans  l e  li- 

qu ide  phys io logique  d e  r é f é r e n c e  add i t i onné  d e  20 ni4 d e  MnC12, s u i v i  d'un 

passage  Ce 15  minutes en mi l i eu  pavvre en C l "  a d d i t i o n n é  de Nn+' (ce  der-  

n i e r  m i l i e u  renferme 40 n a  de  Cl-).  a application du m i l i e u  hyperpotass i -  

que permet l à  encore l e  développement d 'une c o n t r a c t u r e  r e l a t i vemen t  im- 

p o r t a n t e  (2,07 + 0 ,53  ~ ~ . c m ' ~  ; n = 4) q u i  s ' é t a b l i t  lentement ,  t o u t  comme - 





Figuhe 5 9  

D é p o U h o n  me.mbaan&e et conixacabte po,ta,!,aique d'une dibt~e 
m ~ c u l & e  aqud&que h a l é e  de chabe p toduAa  pah  un acchohament  
boudain de la cancen thdon  e x ; t t t a c U & e  de K+ (de 1 2 , 9  à 2 5 8  m M ) ,  
en phaence de ~n'' ( 1  0 mjh) à 6aibRe c o n c e n t t ~ o n  exixac-e en 
CR- ( 2 0  m M ) .  

La concenthation en i o m  du mi$Xeu de ilédénence hin" e ~ t  : 
CU:: = 1 1 , 8  mM ; Mg" = 23,6 mM ; Na = 5 1 5 , 6  mM ; K' = 1 2 , 9  mM ; 
Mn = 10 mj.4 ; CR-=676,7 mM ; C03ff- = 2 ,6  mM. Lahéduction de Ra con- 
cen;Dta;tion en C l -  ut obtenue en hemplaçavz;t 5 9 6 , 7  mM de CR- pah : 
Cff30S03- = 5 2 5 , 9  mM ; S04-- = 2 3 , 6  riM eR: CH3Cff2C00- = 23,6 mM L'ac- 
ctradaement de la concevttrtation en K' at dos 4éuli.4 & en t m p l a -  
ça& mM ù mM une p&e d a  LOYL~) Na' de ce dmnim miRieu p a ~   de^ i o m  
v+ 
R e  

P o u  chaque épaeuve : &ace du h a u ~  tnovlkrre Cr évoluLion de 
la t e m i o n  mécanique de conAtac/tune ; la &ace centrtde donne La Ca- 
t ibnation en t e m p  ( 1 t o p  toLLta R a  a ecoizda avec une aba ence de 
&ace à Ra dixième aeconde) ; Ra &ace du b u  morne L 1 é v o U o n  . 
de Ra d é p o W d o n  membi~anahe. 

Le a a c é  A montiie l l é v o U o n  du potentiel de membhane l o y ' d e  
l ' a p p f i c d o n  du milieu pauVhe en CC- ( 2 0  mM) en phëhcnce de Ain ( 10 niM) 

aphEa 2 0 minuAu d ' a d o n  du milLeu de héd&ence Mn" ( I OmM) . La 
SlQche p h E d e  R'imXant où Re &u pauvhe en CR- ut appfiyuE 
à la aibhe. 

Le h a c é  8, p t a e d é  en deux pamXu,  monixe l l é v o W o n  de l a  
con;Dtaotuhe a de La d é p a l d d o n  membt~anahe covinécuXve à l ' a c -  
yoinaement aoudain (dRèche) de la concenthation ex&ac&uûzure en 
K , apxèb 15 minuta de pé&ai;temevLt de l a  dhbhe en tnüXeu pauvhe 
en Cl- ( 2 0  mM) eR: en phbence de MM'' ( 1 0  MM).  



DépolWihdon membkan&e eit conixacXme potahaique d'une 6ibhe 
m u n c W e  n q u d m q u e  h o l é e  de. chclbe p o d d ~ g  pan_ un acchohnement 
soudain de la ccong&&on eüuiac-e de K (de  1 2 , 9  à 2 5 8  mM1, 
en phéaence de M n  ( 2 0  mM) à daibLe c o n c e W o n  ex;tnaceA?Xdkhe en 
CL- ( 4 0  mA4). 

+ + La concentoa2Lgg en iom du W e u  de héb&ence ?dntf es* : 
Ca++ = 11,8  mM ; Mg = 23,6 mM ; ~ a *  = 5 1 5 , 6  mh4 ; Ki = 7 2 , 9  mM ; 
Mn = 20 mM ; CL- = 636 , ' f  mM ; C03H- = 2,6  mM. La néducXion de la 
conce&don en CL- a k  abXenue en ttem,d.açant 596 ,7  mM de CL- pah 
CH30 S03- = 5 2 5 , 9  mM ; SOL+-- = 23.6 n$A ; CH3CH2COO- = 23 ,6  mM. L'ac- 
chohnement de ûi concentnatioy en K at d o m  néuLhé en iremplaçant 
mM à mhl une pah&ie d a  i o n ,  Na de ce d a n i e n .  tn-ilieu pah  d a  i o m  K t .  

Le &acé e ~ i t  phaeutté en deux pcur;tia. Pom chacune d a  pcur;tia : 
.ta fiace du hauA: mo&e 1 '  é v o U o n  de la t e m i o n  mécanique de contxac- 
;tune ; la h a c e  ce&de donne la c&b/ta;tion en Xmph ( 7  t o p  toul te~  
L a  neconda avec une abnence de fiace h La dixieme neconde) ; la 
Rhace du ban mo&e L ' é v o U o n  de lu d é p o U m % n  membnanahe. La 
p%&e @èche pkécine L'in,&& où La concemat ion  e x ; t n a c U a h e  
en K ut nouddnemeutt augmeuttée, aphèn 7 5 minu/ta de ph&;tttai;tme& 
de la dibne en Wu pauvhe en C L -  ( 4 0  mM) et en phesence de Mnf' 
(20 mM) qu* @.Lt nuiXe h un g$fiu*ement de la 6ibxe de 20  m i n u t e s  
dan, Le W e u  de héléfience Mn ( 2 0  mM) . La neconde dLèche+ghécide 
Xe netam au W e u  pauvhe en CL- (40+m!d), en phaence de hln ( 2 0  mho, 
de conceiz~akion e x ; t r t a c W e  en K n o m d e  ( 7 2 , 9  mM 1 . 
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avec seulement 10 mM d e  Mn++ ( i l  e s t  à n o t e r  qu'une f i b r e  s u r  5 t e s t é e s  

n ' a  pas développé de  c o n t r a c t u r e ) .  Le p o t e n t i e l  de  membrane évolue  l à  

encore  v e r s  l e  O de  p o t e n t i e l  e t  a t t e i n t  une v a l e u r  moyenne d e  

+ 1 + 1 ,4  mV (n  = 5). Le développement d'une c o n t r a c t u r e  po ta s s ique  malgré  

1 l a  présence  d e  XII++ même à des  concen t r a t ions  importantes  (20 mM) peut  
I l a i s s e r  supposer  l ' e x i s t e n c e  d'une a u t r e  composante d e  courant  e n t r a n t ,  

conme l e  témoigne l e  p o i n t  d ' i n f l e x i o n  dans l a  phase ascendante  de  l a  dé- 

p o l a r i s a t i o n  (Fig. 60 )e t  q u i  n e  s e r a i t  pas  bloquée pa r  l e  ~ n + *  comme 

l ' e s t  l a  composante ca lc iq i ie  précoce. Il p o u r r a i t  d e  c e  f a i t  y a v o i r  deux 

composantes d e  courant  e n t r a n t .   existence d e  c e s  composantes s e r a  

d ' a i l l e u r s  p r é c i s é e  u l t é r i eu remen t .  Cependant, dès  à p r é s e n t ,  il e s t  Gvi- 

d e n t  que l ' absence  d e  cl- dans l e  n i l i e u  e x t e r n e  n'enpêche pas l e  dévelop- 

pement d e  l a  c o n t r a c t u r e  l o r sque  c e  Cl '  est remplacé p a r  l e  m e t h y i s u l f a t e  

(an ion  imperuiéant) a i n s i  que c e l a  v i e n t  d ' ê t r e  d é c r i t ,  a l o r s  que l a  neme 

s i i b s t i t u t i o n  au  niveau cles myofilaments e n t r a î n e  l e  développement d 'une 

t e n s i o n  mécanique beaucoup p l u s  f a i b l e ,  c e  q u i  p l a i d e  de  nouveau en fav&r 

d'un ma in t i en  d e  l a  concen t r a t ion  i n t e r n e  de  C l -  e t  donc d'une d i s t r i b u t i o n  

non p a s s i v e  d e  c e t  ion. En présence  d ' i n h i b i t e u r s  du métabolisme (2,4 

Din i t rophénol  e t  ouabaïne) ,  GOUBEL e t  GUILBAULT (1972), GOUBEL (1973) 

montrent  s u r  l a  même p r é p a r a t i o n  que l ' a c t i v i t é  du C l -  i n t r a c e l l u l a i r e  

v a r i e  consécutivement à l a  d é p o l a r i s a t i o n  nembranaire p r o d u i t e  pa r  un 

accroissement  d é  l a  concen t r a t ion  e x t e r n e  d e  K+ a l o r s  qu'en l e u r  ahsence 

c e t t e  a c t i v i t é  e s t  maintenue cons t an te .  

Dans l a  mesure où l e  Mn++ n 'exerce  aucun e f f e t  supplémentaire  

pour des  concen t r a t ions  p lus  é l e v é e s ,  pour l a  s u i t e  des  expér iences ,  l a  

c o n c e n t r a t i o n  d e  10 mM s e r a  conservée a f i n  d e  ma in t en i r  l a  c o n c e n t r a t i o n  

e x t r a c e l l u l a i r e  d e  C l "  l a  p l u s  bas se  p o s s i b l e .  

5.2. In£  luence  d e  I l i o n  ~ a +  eh m i l i e u  pauvre en cl- ................................. ------------ 

En p l u s  d e  l 'appauvrissement  en Cl-,va maintenant  ê t r e  

testée l a  suppress ion  du ~ a +  e x t e r n e  q u i ,  r appe l lonç - l e ,  en présence  d e  

Cl '  permet l ' o b t e n t i o n  d'une c o n t r a c t u r e  maximale pour un enr ich issement  

inoindre de  K+ (Fig. 4 7 ) .  La f i b r e  e s t  i c i  p r é t r a i t é e  20 minutes  en so lu-  

t i o n  d e  r é f é r e n c e  add i t i onnée  d e  10 mM d e  ~ n + + ,  p u i s  15 minutes  en  m i l i e u  



dépourvu de ~ a * ,  pauvre en C l -  (20 mM) e t  renfermant tou jours  10 mM d e  

Mn". La press ion  osmotique d'un t e l  mi l ieu  e s t  maintenue à l a  va leur  

de r é fé rence  par  apport convenable de saccharose. La f i g u r e  61 montre 

l ' évo lu t ion  du p o t e n t i e l  de  membrane lorsque  l a  f i b r e  baigne dans un t e l  

mi l ieu .  La  va leur  moyenne du PR mesuré dans les condi t ions  d e  ré fé rence  

(-66,8 - + 0,9 mV ; n = 5 ) ,  pour les f i b r e s  t e s t é e s ,  passe à - 42 - + 5 mV 

pour r even i r  ap rès  15 minutes à - 58,2 2 4,5 mV. La d é p o l a r i s a t i o n  p l u s  

importante, p a r  rapport  à c e l l e  observée en présence de l a * ,  obtenue par  

l ' a p p l i c a t i o n  de  ce mi l i eu ,  Peut r é s u l t e r ,  non seulement de  l 'absence de  

DZpaWaAAan m m b n a n e e  d 'une dibne m u  cLLeaXne a q u e l a q u e  
*soLEe de mabe podrM*e pm+C1ab6ence de N a f  ex&tacWaUte  ( h a X e  
2 . 8  mM aoua dome de CO :ff-Na ) à+@ible c o n c e ~ a A A o n  exZk.acdYwkhe 
en CL- (20  mM) en phibence de Mn ( 1 0  mM1. 

La c o n c e ~ m X o n  en iann du W e u  de nE<&ence ~ n + +  e ~ ; t  : 
Caf+ = I l , b  mM ; Mg++ = 23,6 mf.l ; Na+ = 515,6 mM ; /? = 12,9  mM ; Mn" = 
1 0 mM ; CL- = 6 1 6 , 7  mM ; CO 3 f f -  = 2,6  mM. f a  aupp&aaion et û1 héduc- 
-Cion d a  canceuttrtaAAonn napec;tiven en Na eA en C l -  en;t néulht ie  pm 
la auppenaion du NaCl tt t 'appoG du K' e.X du big" aaua dome de 
S04--, du Cae+ aoua dame de C f f  3Cii2COU-. La phahion uamodique d'un 
R d  &eu en;t ajunxée à c&e du &h de n)r&AQttence pm appad de 
7026 niM de aacchat~oae. 

P a u h  L1emegbZk.eme& I k k  Rhace du hau;t névèLe C'absence de 
dévdappement de ;tennion mdcanique ; û1 fiace centkate donne la CU&- 
biza;tion en ;temps ( 1 $op ;touXe~ Len aeconda avec abaence de h a c e  à 
la ciixième aeconde) ; h O ~ a c e  du bacl movl;Dre la d Q p a ~ a A A o n  mem- 
bilanahe curi6 EclLtive à L'apfpcat ion  du &eu puvne en CL- ; 
ban4 NU' en phiihence de Mn (dlcche) aphèb un phERndemea de 
dibne de 20 minuka en mi Li^^ de hédhence Mn++. 



CI-, mais également d e  l a  p résence  d e  s accha rose ,  c a r  il est main tenant  

connu qu'au niveau d e  c e t t e  p r é p a r a t i o n ,  il est p r é f é r a b l e  d ' u t i l i s e r  

l ' u r é e  p l u t ô t  que l e  saccha rose  (BRULE e t  c o l l . ,  1977 a ; DELORNE et 

c o l l . ,  1978). Tou te fo i s ,  l ' a p p l i c a t i o n  d'un t e l  m i l i e u  r i c h e  en K* (20 

f o i s  l a  c o n c e n t r a t i o n  e x t r a c e l l u l a i r e  normale) s u r  d e  t e l les  f i b r e s  pré-  

t r a i t é e s  en n i l i e u  pauvre en Cl' e t  en absence de  ~ a + ,  permet l à  encore  

I l e  développement d 'une c o n t r a c t u r e  impor tan te  q u i  s ' é t a b l i t  lentement .  

l . L e  décours  du p o t e n t i e l  d e  membrane est modi f ié  p a r  r a p p o r t  au  m i l i e u  
+ 

renfermant  du Na a i n s i  que l ' a t t e s t e  l a  f i g u r e  62. La d é p o l a r i s a t i o n  

s ' é t a b l i t  également lentement  e t  a t t e i n t  un p o t e n t i e l  t r è s  l égè renen t  p o s i -  

t i f  pu isque  l a  v a l e u r  est d e  + 4 + 3,6 mV (n = 5). La t e n s i o n  moyenne d e  - 
c o n t r a c t u r e  développée dans de  t e l l e s  c o n d i t i o n s  est  d e  2,GO - + 0,50 ~ ~ . c n ' ~  

(n = 5).  Tou te fo i s ,  en c e  q u i  c o n c e r n e . l l a c t i o n  d e  ce n i l i e u ,  il f a u t  

p r é c i s e r  que l a  suppressi-on de  t o u t  l e  sodium e x t r a c e l l u l a i r e  a  n o d i f i é  no- 
+ + t a b l e n e n t  l a  f o r c e  i on ique  e t  donc l ' a c t i v i t é  d e s  i o n s ,  nctarnment du Ca , 

comparativen:ent à c e l l e  du n i i l i eu  d e  r é f é r ence .  C ' e s t  a i n s i  que s i  l ' a c -  

t i v i t é  du ~ a + +  e s t ,  en m i l i e u  de r l f e r e n c e ,  d e  2,83.10'~ Y, e l l e  s e  t r o u -  

v e  beaucoup p l u s  f o r t e  dans c e  n i l i e u  sans  >?a'+ e t  pauvre en  Cl'  pu isque  

d 'une  v a l e u r  Ggale à 4,06.10-3 Pi. De nisine, l o r s  d e  l ' a p p l i c a t i o n  de  c e  

n i i l i eu  e n r i c h i  en K', l 1 a c t i v i t 6  du r e s t e  s u p s r i e u r e ,  e l l e  est d e  

3,26.10-~ $1. La  t e n s i o n  18gèrement p l u s  f o r t e  observée  en absence  de ~ a + ,  

en m i l i e u  pauvre en C l - ,  (2 ,6  ~ , ~ . c m - ~ )  peut  donc r é s u l t e r  d 'une a c t i v i t é  

p l u s  f o r t e  du Ca++. 

La suppres s ion  du C l -  e t  du s a f  e x t r a c e l l u l a i r e s  en présence  Je 

bfn++ permet donc l e  développement d 'une c o n t r a c t u r e  p o t a s s i q u e  ; a u s s i ,  l a  

deuxièine composante d e  couran t  e n t r a n t ,  dont  l ' e x i s t e n c e  a E t é  p r é s s e n t i e  

p a r  HAUDECOEUR (1975), dans  des  c o n d i t i o n s  d e  p o t e n t i e l  i aposg ,  p o u r r a i t  

éventue l lement  ê t r e  p o r t é e  p a r  des  i ons  caC+ s e u l s  ou coup lé s  à d ' a u t r e s  

i o n s  q u i  p a s s e r a i e n t  p a r  un cana l  i n s e n s i b l e  au >fn++. S i  t e l  é t a i t  l e  c a s ,  

l a  supp re s s ion  du ~ a " '  du m i l i e u  e x t r a c e l l u l a i r e  d e v r a i t  empêcher l e  déve- 

loppement de  l a  c o n t r a c t u r e  dans l a  mesure où l ' i n f l u x  d e  Ca++ p o u r r a i t  
A 

etre l e  m a i l l o n  i nd i spensab le  5 l a  l i b e r a t i o n  de  ~ a + +  p a r  l e  K.S. 



~ a +  OmM 

-, 

V époRma-tCon memb/ranaine eA conthactuke po2ahnique d ' une &ibne 
rnwcLLeaihe s q u e l U q u e  h o L é e  de a u b e  p h a d d a  patr un aconohbe- 
ment souduin de La conce&a;tion e x & a c U a i h e  de Kt (de  7 2 , 9  rnA4 à 
2 5 8  m M ) ,  en phénence de Mntt ( 7 0  mM) à &xibLe concevLth&on ex&aceA?- 
&,&&te,en C l -  ( 2 0  mbi) en absence de Na+ (kenXe 2 ,6  mM h o u  ~ o m e  de 
COsff-Na ) . 

La concenha-tCon du milieu de hébéaence Mn" sann NaC, pauvhe en 
CL- aX : cat' = 17,b  mh4 ; 14g++=23,6 mhl ; Na' = 2,6 mM ; k* 7 2 , 9  ml{ ; 
Mn++ = 70 mM ; CL- = 20 mM ; SOI+-- = 3 0 , 0 5  mM ; C f f 3 C f f 2 C O O -  = 2 3 , 6  mM ; 
C03H- = 2 , 6  ml! ; sacchmorose = 1026 mM. L'aconodsement d f  h concen- 
&&on en K+ a;t a l o u  n é a l h é  pcvr appotr;t de CH30 S03-K eA .c;up@a- 
dion cqnvenabLe de sacchmode au tnd3eu de néaéhence ~n",nann Nat, 
pauvke en CC- de daçon à maintenin l '  hoZanLe. 

Le & a d  a;t pkheil;tE en deux pa~.XLa. Pouh chacune  de^ p l v r ; t i a  : 
la Ahace du hauL mo&e llévo.eLLtion de h t e m i o n  m&canLque de con- 
&a&e ; la Rhace cenA%de donne lu c&bhdon  en Xmph ( 7 .top Xou- 
A u  la seconda avec absence de khace à la cibi2me seconde) ; &A- 

ce du ban mo&e l '  é v o U o n  de La dépo&ud&on membhanaihe. La 
pttcrnL&e 6Lèche pkécine L1im&il;t où la concenA%aiion e x R h a c W e  
en Kt U Z  rosouda,inement augmentée, apaèros 7 5  minudu de pé;trt&ment 
de la @bke en W e u  de ttZdéxence Mntt, baVLE, Na+, pauvtte en C l -  qU.i 
Oaik suX;te à un pxéa3m.Ltment de lu dib4e de 20  minuXa en milieu 
n o m d  contenant du ~ n "  ( v a h  aigurte 6 7 ) . La seconde bt2che pt~écin e 
l e  heAom au t U e u  de hég&ence Mnt+, saMn Nat eA pcruvne en CL-. 



5.3. I n f l u e n c e  d e  l ' absence  d e  Ca++ e n  mi l i eu  Eauvre en Cl' ........................................ ------------ 

Les f i b r e s  t e s t é e s  dans c e  ca s  s o n t  p r é t r a i t é e s  corne pré-  

cédemment pendant 20 n i n u t e s  en s o l u t i o n  d e  r é f é r e n c e  add i t i onnée  d e  Mn"+, 

p u i s  pendant 15 minutes p a r  l e  m i l i e u  pauvre en Cl '  (20 mM) duquel  l e  Ca++ 

est supprimé. Ce d e r n i e r  m i l i e u  renferme b ien  évidemment 10 mM d e  Y?++. Au 

cour s  d e  l ' a p p l i c a t i o n  d'un t e l  m i l i e u ,  l e  p o t e n t i e l  d e  membrane évolue  v e r s  

. d e s  d é p o l a r i s a t i o n s  moins impor tan tes  puisque  d e  - 74,2 + 0 ,6  rnV en m i l i e u  - 
d e  r é f é r e n c e ,  il passe  à - 56,2 + 8 , 3  mV avant  de  r e v e n i r  ap rè s  15  minutes  - 
à - 58 , s  - + 6 niV (n  = 5) .  Pour ces  s o l u t i o n s ,  il n ' a  pas  é t é  n é c e s s a i r e  d 'ap-  

p o r t e r  d e  saccharose  cornne dans l e  ca s  d e  l a  s o l u t i o n  précédente  (Cl' = 
+ 20 mki ; Na = O). Après c e s  p r é t r a i t e m e n t s  de  l a  f i b r e ,  l ' a p p l i c a t i o n  du 

+ m i l i e u  sans  ~ a " ,  pauvre en cl-, mais r i c h e  en R (20 f o i s  l a  c o n c e n t r a t i o n  

d e  r é f é r e n c e ,  s o i t  258 mM),  e n t r a h e  une d é p o l a r i s a t i o n  qu i  a t t e i n t  un n i -  

veau maximal d e  - 8 + 5,3 mV (n * 5 ) ,  s a n s  pour a u t a n t  déc lencher  l e  phéno- - 
nene  mécanique a i n s i  que l ' a t t e s t e  l a  f i g u r e  63. Il f a u t  d e  p l u s  p r é c i s e r  

que pour 2 f i b r e s  s u r  5 ,  une t r è s  f a i b l e  a c t i v i t é  spontanée est apparue 

au  niveau du p o t e n t i e l  d e  membrane l o r s q u e  c e l u i - c i  a a t t e i n t  d e s  v a l e u r s  

d e  - 24 e t  - 30 mV ; ces  s p i k e s  on t  t o u t e f o i s  une ampli tude trSs faible 

( 3  à 6 niV) comparés à ceux observés précédemment en présence  d e  ~ a ' e t  d e  

~ a + +  (Fig. 59).  L ' ex i s t ence  d e  ces  s p i k e s ,  du f a i t  d e  l a  présence  d e  ~ n + +  

e t  d e  l ' absence  d e  Ca++, l a i s s e  à penser  q u ' i l s  pour ra i en t  ê t r e  d e  n a t u r e  

sodique,  

La suppress ion  des  ions  ~ a + +  du m i l i e u  e x t e r n e  supprime t o u t  

phénomSrie mécanique, c e  q u i  l a i s s e  à penser  que, dans l e s  c o n d i t i o n s  nor-  

males ,  l ' i x l f l ux  d e  Ca*' e s t  une é t a p e  ind i spensab le  dans l e  couplage 

exc i t a t i on -con t r ac t ion .  

Tou te fo i s ,  il e s t  p o s s i b l e  d e  dec lencher  une c o n t r a c t u r e  potas-  
++ s i q u e ,  en  présence  de et d e  ~a*',  b i e n  que de  décours  p l u s  l e n t  en 

absence d e  Cl '  ou pour une concen t r a t ion  extrêmement r é d u i t e  (20 ra). La 

présence  même de  ~ n + '  l a i s s e  supposer  l ' e x i s t e n c e  d 'une seconde composante 

au courant  e n t r a n t ,  i n s e n s i b l e  à c e t  i o n  ; d e  p l u s ,  l a  présence  du phéno- 

mène mécanique p l a i d e  en faveur  d'une d i s t r i b u t i o n  non pas s ive  du  Cl' dans  

l a  mesure où l ' absence  d e  Cl '  au c o n t a c t  des  myofilaments r é d u i t  considé- 

rablement l e u r  t e n s i o n  d e  c o n t r a c t i o n  ( c h a p i t r e  III). En mi l i eu  pauvre e n  



Cl' (concentrat ions:78 ; 40ou  20 ml1 ), l e  développement d'une c o n t r a c t u r e  

e s t  poss ib le  dans l a  mesure où un courant e n t r a n t ,  sous l ' i n f l u e n c e  de l a  

dépo la r i sa t ion  due à l ' excès  de K+ externe ,  appara i t  . Avec 78 mi.1 d e  Cl', 

l a  f i g u r e  56 ne r é v è l a i t  pas .de  point  d ' in f l ex ion  dans l a  phase i n i t i a l e  

d e  l a  dépo la r i sa t ion  membranaire, c e  qu i  se t r a d u i s a i t  par  une absence de  

con t rac tu re  a l o r s  que pour 40 mM et 20 ml4 d e  Cl' (F ies  59 e t  60), il e x i s t e  

D é p o U u t i o n  mmbfianahe ( i ja~n  dév doppement de co&ac- 
Ituhe) d'une dibhe mwculahe  a y u d d q u e  h o [ & e  de cnabe, pao- 
di&e pan un accnohsment  aoudain de La cancenLta-iion e m a -  
c W & e  de Kt (de 7 2 , 9  mM à 258  mM) , en phaence de Mn++ 
110 mM1 à ~ c ü b L e + ~ u n c e W o n  ezthac-e en C L -  ( 2 0  mM) 
en absence de Ca . 

La eonce&ation du pfimien r n 2 h . u  de-+~fié&aiAment (pen- 
dant 20 m i n u t u )  e s t  : Cat+ = 7 7 , 8  mM ; Mg = 23,6 mM ; Nat = 
5 1 5 , 6  mM ; Kt = 72 ,9  m,U ; Mnti = 70 mM ; CL- = 616,7  mM ; 
C03H- = 2,6 mM. C&e du 2ème cornenpond pan happoh;t au 7 ~JL 
à la hupphe6hion du CU'' et à La héduCtion du CL- (de 6 16,7 à 20  mMI 
aveccommeaniarzn de trmpLacment : Soi+-- = 30,05 mM ; CH30 S i 3 -  = 
5 73 mM (aghijant pgndant 1 5  mintdes 1 . 1 'accno&a m e n t  de la 
c o n c e W o n  en K de ce d a n i a  mi.Lieu e s t  dom h é d e  en 
hemplaçant mM à mM une pcürAie den i o ~ 6  NU' p a t ~   de^ i o a  K . 

Powt L 1 e w r q A ~ e m e n t  : la &ace du haut névèLe &'absence de 
dévdoppment de ;temion mécanique ; lu fiace cevLtiLde donne. la 
cakibna;tion en tmpij ( 7 kop ;tou;tes L u  secondu avec absence de 
Rhace à .b dix,itme seconde) ; la &ace du baA mo&e l l & v o l d a n  
de la d é p o ~ a ; t i o n  rembaanaine. La $Lèche ph+é&e L'inn*anA où 
.ta concevLtiL&or e x l t r L a c W e  en K es2 aouddinment augmentée 



dans l a  phase de d é p o l a r i s a t i o n  un point  d ' in f l ex ion  témotgnant vra isen-  

blablement d'une a c t i v a t i o n  de conductance responsable d'un courant  en- 

t r a n t  de  ~ a + +  à l ' o r i g i n e  d e  l a  genèse de  l a  cont rac ture .  Toutefois ,  pour 

ce type  d 'expérimentat ion,  l e  C l -  a é t é  remplacé par  un anion impcrrcéant. 

Aussi,  compte-tenu des r é s u l t a t s  acquis ,  t a n t  au niveau de l ' a c t i v i t é  ATP- 

as ique ,  qu'au niveau de l a  con t rac t ion  des myofilaments concernant l ' a n i o n  

n i t r a t e ,  considéré au niveau de l a  f i b r e  comir,e un anion perméant, il impor- 

t a i t  maintenant de v o i r  l e s  e f f e t s  de c e t  anion s u r  l e  développement de  l a  

c o n t r a c t u r e  potassique.  

5.4. Inf luence  de l a  s u b s t i t u t i o n  du Cl' par l e  NO ' ,,,-,,---,,-,,,-',--'--------------- ,,,,-,,-3, 

Le n i t r a t e  e s t  l 'un  des anions t e s t é s  par  CARVALHO (1968), 

au niveau de l a  f r a c t i o n  rnicrosomale d e  riuscle sque le t t ique  de  l a p i n ,  q u i  

montre que c e t  anion, p o t e n t i a t e u r  de l a  con t rac t ion  musculaire,  inhibe l a  

p r i s e  a c t i v e  e t  augmente l a  l i a i s o n  pass ive  du ~ a + +  pa r  l e  R.S. i so lé .  D e  
4 

mênie, SLAVICEK (1976 a )  montre, s u r  l e  v e n t r i c u l e  de r a t ,  que s i  l e  C l "  

e s t  remplacé par  l e  n i t r a t e  ou l e  s u l f a t e ,  l a  con t rac tu re  e s t  beaucoup p l u s  
-4 

f a i b l e  qu'en mi l ieu  C l -  ( v o i r  SLAVICER, 1976 b).  Il e s t  inpor tan t  de s igna-  .. 
l e r  qu'un anion perméant ou imperméant a b o u t i t  au même r é s u l t a t .   autre 
p a r t ,  au niveau des  f i b r e s  musculaires d e  semi-tendineux de g renou i l l e ,  

HODGKIN e t  WOROWICZ (1960 b)  montrent que l e  remplacement du C l '  par du 

n i t r a t e  r é d u i t  l a  q u a n t i t é  de K+ en excès nécessa i re  pour provoquer l a  con- 

t r a c t u r e  potassique.  Ains i ,  une prépara t ion  baignée par  une s o l u t i o n  ren- 

fermant 20 dl de K+ ne développe aucune t ens ion  mécanique, n a i s  l a  s e u l e  

s u b s t i t u t i o n  du Cl '  par  l e  n i t r a t e  provoque l e  déclenchement d 'une con- 

t r a c t u r e .  La przsence de n i t r a t e  à l a  p lace  du ch lo re  r é d u i t  l a  concentra- 
+ t i o n  de K nécessa i re  pour l ' ob ten t ion  d'une tens ion mécanique donnée p a r  

environ un f a c t e u r  de  2 .  Par con t re ,  au niveau de l a  f i b r e  musculaire d e  

crabe ,  ATKOOD (1968) indique que l e s  deux types de secousses,  l e n t e s  e t  

r ap ides ,  sont  diminuées en n i t r a t e .  De même, l a  con t rac tu re  potass ique  se 

t rouve dcprimée en présence de n i t r a t e .  Cet e f f e t  i n h i b i t e u r  du n i t r a t e  s u r  

l a  con t rac tu re  potass ique  e s t ,  pour c e t  au teur ,  dû en grande p a r t i e  à 

l ' hyperpo la r i sa t ion  menbranaire observée en présence d e  n i t r a t e .  

Pour c e  qu i  e s t  des r é s u l t a t s  q u i  vont ê t r e  présentés  c i -après ,  



un p r é t r a i t e n e n t  p r é a l a b l e  des  f i b r e s  muscula i res  est e f f e c t u é  en  présence  

d e  n i t r a t e  (remplacement t o t a l  du C l "  pa r  l e  n i t r a t e )  pendant 20 minutes .  

Ce pré t rag tement  a b o u t i t  à une h y p e r p o l a r i s a t i o n  modérée (quelques mV) 

comme l ' a  montré HAUDECOEUR (1975).  S i  a p r è s  ce t r a i t e m e n t ,  l a  f i b r e  e s t  

soumise à l ' a c t i o n  d'un m i l i e u  e n r i c h i  en K+ ( 2 0  f o i s  l a  c o n c e n t r a t i o n  

e x t r a c e l l u l a i r e  normale),  aucune t e n s i o n  n ' e s t  a l o r s  développée, en  d é p i t  

d 'une v i t e s s e  d e  dépo la r i s a t ion -  acc rue  p a r  r appor t  à c e l l e  obse rvée  en  

présence  d e  Cl - .  Tou te fo i s ,  un enr ich issement  p l u s  important  d e  K* (40 f o i s  

l a  normale) a b o u t i t  au développement d'une c o n t r a c t u r e  po ta s s ique  a i n s i  que 

l e  montre l a  f i g u r e  64. Pour l ' a c t i o n  d e  c e  mi l i eu  ( e n r i c h i  40 f o i s  en  K*) 

il n 'a  é té  t e s t é  que 3 f i b r e s  q u i  on t  t o u t e s  t r o i s  donné des  r C s u l t a t s  d i f -  

f é r e n t s  a i n s i  que l e  montrent les f i g u r e s  6 4 ,  65 e t  66. Cependant, pour 

l 'ensemble,  l a  d é p o l a r i s a t i o n  consécu t ive  à l ' a p p l i c a t i o n  de ce n i l i e u  a t -  

t e i n t  l e  O d e  p o t e n t i e l ,  e t  permet l ' é t ab l i s semen t  d e  l a  c o n t r a c t u r e .  La 

d i s p a r i t i o n  dü pl.iGnomène mécanique l o r s  d e  l ' . app l i ca t ion  d'un m i l i e u  enri-  

c h i  seulement; 20 f o i s  en  K', l a i s s e  2 p e n s e r ,  b i e n  que l a  d é p o l a r i s a t i o n  



s o i t  r a p i d e  et d e  grande ampl i tude  (Fie .  64) ,  que l a  y rcsence  d e  n i t r a t e  

a b o u t i t  à une suppres s ion  du mouvement de  ~ a + +  e n t r a n t ,  pu isque  UUDCCOEUR 

(1978) c o n s t a t e  l a  d i s p a r i t i o n  du p o t e n t i e l  d ' a c t i o n  en p ré sence  de n i t r a t e .  

1  autre p a r t ,  l a  p résence  d e  n i t r a t e ,  an ion  t r è s  perméant,  au c o n t a c t  d e s  

I nyofilarnerits,  a b o u t i t  à un renforcement de  l ' a c t i v i t é  ATPasique et c o r r é -  

I la t ivernent  à une i n h i b i t i o n  de  l a  c o n t r a c t i o n  d e  ce s  myofilaments (cha- 

p i t r e s  II et  III ; Fig. 35). 

Les r é s u l t a t s  acqu i s  i c i  peuvent donc r é s u l t e r  à l a  f o i s  d 'une 

a c t i o n  des  i o n s  n i t r a t e  au n iveau  m y o f i b r i l l a i r e  mais  également au niveau 

nembranaire.  

5.5. Conclusion ---------- 

La s u b s t i t u t i o n  du Cl '  p a r  l e  m é t h y l s u l f a t e  ou l e  n i t r a t e  

pexmet encore  l e  développement d e  l a  c o n t r a c t u r e  po t a s s ique ,  n a i s  mod i f i e  

DépolmiÀdon membmnaihe et covlltrractme poXasique d'une dibIte 
muclLeaure nqueLettique d a t é e  de mabe ptroduLte+ pan un acchohsenient 
boudain de la conceruhdon e x k / L a c U a i n e  de K (de 12,9 ù 25bou 576 m M ) ,  
en absence tokaee d'iovin CL- e x Z k a c W & e h  nemphcëh pan deh i o n h  
hi0 3 - .  

La concent>Lath~ en i o n 4  du mi.lXeu de hédMence NO3- e6k : 
~a" = 11,b m M ;  Mg = 23,6 m M ;  ~a '  = 515,6 mM ; K' = 12,9  m M ;  N i 3 - =  
596,7 mM ; C03H- = 2 , 6  mM. L'acchohsement de lu c o n c e ~ a t i o n  en K' 
a.t h é U é  en I t m p k ~ a n t  mM à mM une pantie deh  i o m  Na du &u de 
ttédïZtence N U 3 -  pah  d u   ion^ K'. 

Pou l ' e m e g d f i m e n t  : la fiace du hau;t mo~tae  L ' é v o U o n  de la 
.temion mécanique de cuvLfitacAune ; La ktrace centrtale donne la caeibtra- 
fion en kemps ( 1 Zop Zou-ten Leh secondeh avec abse~zce de a a c e  à ta 
dixième seconde) ; la &ace du ban montxe C ' é v o ~ o n  de l a  dépu2m.i- 
bation membnanaine. La pnemièie+dLèche ptréoiae Lfino*ant- où t a  con- 
c e w o n  ex&tac&We en K eh$ soudainufienX augmentée (258 m l 0  
aptrès 20 minu-teh de phéfi&meMA: de La dibhe en t n d h u  de trédéxence 
Ni3-. La seconde 6LZche indique un e&chAs@nent soudain p h  hpoIt- 
;tant en K* ( 5  7 6 nqAl) en péaence de NO3-  et absence d.e CL-. La &oAièms 
@èche phécine Le mztawr. CU miLieu de Itéoihence N U 3 - .  



Pépol.ahh&on membhanaihe et conlrraukhe po;tanniyue d'une 6ibh.e. 
mucukkhe ~ q u ~ ~ y u e  b o l é e  de a u b e  phodux;ta patt un acorrohnement 
houdain de l a  concenXt&on e & a c W e  de K+ (de 7 2 , 9  à 5 7 6  mM1 en - 
tlbbence ta; tde  d' i o m  CL- e x ; t r t a c m a  hempLaca pm d a  i o m  N O 3  . 

La conc.$+nlrrdon en i o ~ + d u  mili.eu de héjéhence N O a -  e s t  : CU" = 
1 1 , 6  m M ;  Mg = 23,6 m h l ;  Na = 5 1 5 , 6  m M ;  K = 1 2 , 9  mM+; N O 3 -  = 596 ,7  mM; 
CU$- = 2 , 6  mM. L 'accnohsement de & concerttna;tion en K u k  t ~ é a l . A é  en 
kemplaçant mM à mM la p h  gnfde  pamXe d e ,  i o m  NU' du W e . u  de 
néhaence N O 3 -  pan d a  hm K . i 

Poun L' emeghRnement : lu &ace du hcmt mankrte L' évo5&ion de la .. ;temion mécanique de coi..Ltn_ackwre ; La Rnace cevz;thde donne La c&bha- 
fion en ;tmpb ( 1 t o p  ;tou;te~ ta beconda avec abbence. de $tace à & 
dXxLéme beconde] ; la &ace du ban monttte L' évoluaZan de La d é p o U a -  
fion membhaMdih$. La otèche phéoise l1inhZutant où !-a concentia%.bn ex-ixa- 
c&uR&e en K ut boudainement augmen;t&e ( 5  16 mM) , ~)3h-i!b 20 minu;ta 
de phQ;ttt&ement de !-a dibne en W e u  de héb&ence Ni3-. 

considérablement l a  t ens ion  mécanique de  con t rac tu re ,  t a n t  en amplitude 

que dans s a  v i t e s s e  d 'é tabl i ssement ,  De p l u s ,  il apparaf t  que l a  présence 1 
de  ~ a + +  e s t  indispensable  au développement de c e t t e  con t rac tu re  qu i  r é su l -  1 
t e r a i t ,  en f a i t ,  dans l e s  condi t ions  normales, de  l ' e x i s t e n c e  de deux 1 
composantes au courant e n t r a n t  puisque l a  présence de )ln++, bloquant l e  1 
courant i n i t i a l  de  n a t u r e  ca lc ique ,  n'empêche pas l e  développement d 'une  1 
con t rac tu re ,  Afin de m e t t r e  p lus  a isénent  en évidence ces  deux composantes, 1 
il convenait d 'ent reprendre  une é tude  en présence de ~ i + ,  u t i l i s é  corne 1 
s u b s t i t u t  du ~ a +  ; l e  ~ i +  étan t  connu corne  i n h i b i t e u r  d e  l a  l i b é r a t i o n  

d e  ~ a + +  par l e  R.S. s u r  l a  f i b r e  rnyocardique (VASSORT, 1973 ; H0TVICI:OVA e t  

VASSORT, 1974) peut ,  d e  c e  f a i t ,  permet t re  à l a  "dr iv ing force"  pour l e s  1 
ions ~ a + '  de conserver p lus  longtemps une valeur  Glevée. 



DépolcmbaZion membtranahe e.X conlxacdme pumaique d'une. 
dibtre muhclLe&e s q u ~ ~ q u e  h o l é e  de a u b e  p ~ o d u L t a  pm un 
accttohsment soudain de la concerztrtaLLon e x & a c U c W t e  de K+ 
(de. 1 2 , 9  à 57 6 mM) en absence ;tolxile d 'ioiz-r C l -  e x f l r a c W a  
ttemphcds pm d ~ - l  i o m  N O 3 - .  

La concentzcu2on en ion6 du miLjeu de tré&é,tencqN03- ~ ; t  : 
CU*' = I l , g  mM ; htg++ = 23 ,6  mM ; Na = 5 7 5 , 6  MM ; K = 1 2 , 9  mM ; 
NO3-  = 596,7+mA1 ; C O # -  = 2 ,6  mM. Ltacao*anement de la concen- 
&adion en K a.t ttécLeiné en trmpluçant mM à mM l a  p l u  gtrande pm- 
fie d a  i o m  Na' du m X e u  de trédfience N O 3 -  pm d a  iom K'.' 

Pom l '  erzt~egh;Drment : l a  ;Druce du h a  rnovtf;rts l '  ZvoluAXon 
de l a  ; te~niun mécanique de conlxactLlke ; l a  h a c e  cevLfnde donne 
& calibnation en kemph ( 7  ;top .toLLta la necondu avec absence de 
Ztace à l a  cliCCme ~econde]  ; l a  h a c i  du bar, mavLtrre l' é v o ~ o n  
de la dépolamhat*on membtranaiire. La ptr.iiemiéire+dlCche p h é d e  l ' L u -  
;tant oc l a  conceuzltnaiian e x , t r a c W e  en K a;t souduinemect 
augmentée ( 5 7 6 mA4) , aptrés 2 0 minuLa de ptrE;ttL&me& de la oibtre 
en milieu de trEAéhence NO ,-. La neconde dlèche pxécine l e  ~eXoua 
aux conditiom i ~ d a ( ~ e u  dc tré&fience N O 3 - ) .  

6 - Mise en év idence  ù e  deux composantes au couran t  e n t r a n t  e t  

a n a l y s e  du décours  d e  l a  c o n t r a c t u r e  

GAINER c1968), s u r  l a  f i b r e  muscu la i r e  d e  homard, montre que l a  
++ c o n t r a c t u r e  p o t a s s i q u e  est couplée  avec l ' i n f l u x  de Ca q u i  accroEt  a i n s i  

l a  c o n c e n t r a t i o n  i n t e r n e  e t  p a r t i c i p e  à l ' a c t i v a t i o n  d e s  p r o t é i n e s  con t r ac -  

t i l e s .  D e  m ê m e ,  il a pu Sé re  montre,  s u r  l'Amphioxus, que l a  s ecousse  p e u t  



CI etre p r o d u i t e  p a r  l ' i n f  l u x  d e  Ca++ r é s u l t a n t  de  l ' a c c r o i s s ~ n e n t  de  l a  per-  

m é a b i l i t é  au ~ a + +  durant  l e  p o t e n t i e l  d ' a c t i o n  e t  que l e  Ca++ mob i l i s é  p a r  

l a  c a f é i n e  n ' e s t  pas  n é c e s s a i r e  au  développement d e  l a  secousse  (HAGI1JAR.A 

e t  c o l l . ,  1971). Sur c e t t e  même p r é p a r a t i o n ,  IIAGIF.IARA e t  KIDOKORO (1971) 

montrent  l ' e x i s t e n c e  d e  deux mécanismes indépendants  pour l ' augmenta t ion  

d e  l a  pe rméab i l i t é  ion ique  d e  l a  membrane muscula i re ,  l ' u n e  au  ?la+, 

l ' a u t r e  au Ca++. D e  même, s u r  l a  f i b r e  muscula i re  d e  g r e n o u i l l e ,  BEATY e t  

STEFAN1 (1976 a ) ,  ap rè s  a v o i r  montré en présence  d e  TEA, l ' e x i s t e n c e  d 'une  

réponse  d é p o l a r i s a n t e ,  l en t e , '  a t t r i b u é e  à l 'augmentat ion d e  l a  conductance 

membranaire au Ca++, p r é c i s e n t  (1976 b) 1 ' e x i s t e n c e  de  deux courants  en- 

t r a n t s ,  l ' u n  d e  n a t u r e  sodique  s u i v i  d 'un a u t r e ,  l e n t ,  de  n a t u r e  ca l c ique .  

 e existence d e  deux courants  e n t r a n t s  e s t  p a r  a i l l e u r s  b i e n  connue au n i -  

veau des  p répa ra t ions  card iaques  a t r i a l e s  e t  v e n t r i c u l a i r e s  (ROUGIER e t  

c o l l . ,  1968, 1969 ; BERNARD e t  c a l l . ,  1968 ; BESSEAU e t  GARGOÙ~L, 1969 ; 

BESSEAU e t  c o l l . ,  1969 ; GmIER e t  c o l l . ,  1969 ; O C H I ,  1970 ; TARR, 1971).  

La p a r t i c i p a t i o n  au  courant  e n t r a n t  de  deux composantes e s t  également 

montrée s u r  l a  f i b r e  muscula i re  s q u e l e t t i q u e  r a p i d e  d e  r a t  (DUVAT., e t  LEOTY, 

1977). De p l u s ,  des  c o n t r a c t u r e s  po ta s s iques  b iphas iques  s o n t  e n r e g i s t r é e s ,  

s u r  l a  f i b r e  ~ u s c u l a i r e  s q u e l e t t i q u e  d e  g r e n o u i l l e ,  pour l e s q u e l l e s  l e  

Ca++ ne semble pas  r equ i s  (COSTANTIN, 1971).  11 a p p a r a î t  que l e  décours  

b iphas ique  de l a  c o n t r a c t u r e  r é s u l t e  du décours b iphas ique  d e  l a  d é p o l a r i -  

s a t i o n  dans l e  système T. La d é p o l a r i s a t i o n  d i r e c t e  du système T p a r  d i f f u -  

s i o n  du K+ dans l a  lumière du t u b e  e s t  un processus  r e l a t i vemen t  l e n t  e t  

s e r a i t  prolalleii ient responsable  d e  l a  composante l e n t e  d e  l a  c o n t r a c t u r e .  

De niême, l ' a c t i v i t é  mécanique du t r a b é c u l e  s i n o a u r i c u l a i r e  d e  g r e n o u i l l e ,  

p r é s e n t e  une ou deux composantes su ivan t  l a  durGe d e  l a  d é p o l a r i s a t i o n .  

c ' e s t  a i n s i  que lo r sque  l a  du rée  d'une impulsion d é p o l a r i s a n t e  excède 

100 nis e t  que son  ampli tude a t t e i n t  + 75 mV, en p o t e n t i e l  imposé , i l  zppa- 

raî t  une seconde composante au phénomène mécanique q u i  c o n s i s t e  en l ' appa-  

r i t i o n  d'une c o n t r a c t i o n  l e n t e  su ivan t  l a  c o n t r a c t i o n  r a p i d e  i n i t i a l e  
(LEOTY et RAYXOND, 1972). La c o n t r a c t i o n  i n i t i a l e  r a p i d e  e s t  p r o d u i t e  pa r  

un i n f l u x  de Ca++ as soc ié  au courant  l e n t  e n t r a n t  a l o r s  que l a  c o n t r a c t i o n  

l e n t e  e s t  indépendante du courant  e n t r a n t .  Au n iveau  de c e t t e  p r é p a r a t i o n ,  

l a  r éduc t ion  du Ca++ (de 7,2 à 0,45 mY), en n i l i e u  pauvre en ~ a ' ,  a l t è r e  l e  

courant  e n t r a n t  l e n t  e t  r é d u i t  l a  con t r ac t ion .  n  existence de deux conpo- 

s a n t e s  au n iveau  de  1 1 a c t i v i t 6  ~ é c a n i q u e  du t r a b é c u l e  a u r i c u l a i r e  d e  gre-  

n o u i l l e  a  également é t émon t réeaépendan te  ùe ùeux sources  d e  "calcium a c t i -  



vateur"  (VASSORT, 1973) : l a  composante "phasique" est d i rec tement  r e l i é e  

au cou ran t  l e n t  e n t r a n t  e t  dépend des  i o n s  ~ a + '  e x t e r n e s  a l o r s  que l a  com- 

posante  " len te"  ne  dépend pas  d i rec tement  de  l a  p résence  d e  ~ a + +  e x t r a c e l -  

l u l a i r e ,  mais du ~ a *  (HOPACKOVA e t  VASSORT, 197G a e t  b ) .  ~ ' i r n ~ o r t a n c e  du 

~ a +  et son remplacement pa r  l e  ~ i +  au n iveau  d'une t e l l e  p r é p a r a t i o n  a  é t é  

b i e n  ana lysée  par  VASSORT (1972). Au n iveau  du muscle semi-tendineux d e  

g r e n o u i l l e ,  BEZAlVILLA e t  c o l l .  (1972) montrent  que l a  s u b s t i t u t i o n  d e  77 ruPl 

de  ~ a +  p a r  du ~ i +  (maintenant a i n s i  4 3  mi.1 de ~ a + ) ,  n ' a f f  e c l e  p a s  l a  t en-  

s i o n  t é t a n i q u e  duran t  une pé r iode  d e  s t i n u l a t i o n .  Sur l a  f i b r e  muscu la i r e  

d e  b a r n a c l e ,  L L E E  e t  H I N K E  (1971) montrent  que l ' échange  e n t r e  l e  ~ a +  e t  

l e  ~i ' ,  l o r s q u e  la  p répa ra t i on  est ba ignée  dans un m i l i e u  ~ i + ,  s ' e f f e c t u e  

en deux phases  : une r a p i d e  du ran t  l a  première  heure  e t  une phase p l u s  l e n -  

t e  e n s u i t e ,  A l a  f i n  d e  l a  première  heure ,  il r e s t e  envi ron  50 p. 100 d e  

i?a' üâns l a  f i b r e ,  La diminut ion de l a  concen t r a t i on  i n t e r n e  en ):a7 est 

également c o n s t a t é e ,  au riiveau d e  l a  f i b r e  d e  c rabe ,  p a r  VAiJG'fiAT? JONES 

(1976) l o r s  d e  l a  s u b s t i t u t i o n  du ~ a +  e x t e r n e  p a r  l e  ~ i + .  De p l u s ,  l e  ~ i +  

i n f l u e n c e  1 ' i n f l u x  de  ~ a + +  puisque DIPOLO (1973) montre que l e  remplacement 

de t o u t  l e  ~ a +  e x t e r n e  pa r  l e  ~ i + ,  en présence  d 'une  h a u t e  t e n e u r  en ~ a +  

i n t e r n e  (105 d l ) ,  au n iveau  d e  l a  f i b r e  de  ba rnac l e ,  e n t r a î n e  une augmen- -. 
t a t i o n  de  l ' i n f l u x  de ~ a + + .  En f a i t ,  l ' e n t r é e  d e  ca9+ dans  l a  f i b r e  muscu- 

l a i r e  d e  b a r n a c l e  e s t  é t r o i t e m e n t  dépendante des  concen t r a t i ons  i n t e r n e  e t  

e x t e r n e  de  ~ a +  (DIPOLO, 1973). En f in ,  s u r  c e t t e  même f i b r e  de  ba rnac l e ,  

EIUKAYAIIA et LAKSHMINARAYhYAINJ. (1977) i nd iquen t  que s imi l a i r emen t  à l a  

c h o l i n e ,  l e  ~ i +  u t i l i s é  en s u b s t i t u t i o n  du ~ a +  de  l a  s o l u t i o n  e x t e r n e ,  

n ' a f f e c t e  pas  l e  couran t  e n t r a n t .  

' Au niveau de  n o t r e  p r é p a r a t i o n ,  il i m p o r t a i t  d e  v o i r  s i  l e  L i  , 
q u i  r e n t r e  donc dans l a  c e l l u l e  e t  prend l a  p l a c e  du ~ a + ,  v a  e n t r a h e r  une  

d iminut ion  du phénomène niécanique pa r  i n h i b i t i o n  de l a  l i b é r a t i o n  de  Ca ++ 
p a r  l e  r e t i c u l u m  sarcoplasmique. La présence  d e  ~ i + ,  à l a  p l a c e  du ~ a + ,  au  

n iveau  d e s  myofilaments n e  mod i f i e  en f a i t  prat iquement  pas l a  t e n s i o n  déve- 

loppée p a r  c e s  myofilaments i s o l é s  ( c h a p i t r e  I I I ) .  Tou te fo i s ,  a f i n  d e  mieux 

v i s u a l i s e r  t o u s  c e s  phénomènes, e t  de v o i r  l ' e x i s t e n c e  é v e n t u e l l e  de deux 

composantes au couran t  e n t r a n t ,  il importe  d e  se p l a c e r  dans des  c o n d i t i o n s  

t e l l e s  que l e  phénomène É l e c t r i q u e  a i n s i  que l e  phénomène mécanique s o i e n t  

d ' ana lyse  l a  p l u s  siniple p o s s i b l e  e t ,  a e  c e  f a i t ,  non p e r t u r b é s  p a r  l a  



présence  d'une r e c t i f i c a t i o n  r e t a r d é e .  Aussi ,  pour l ' e n s e a b l e  des  expé- 

r i e n c e s  q u i  vont  maintenant  être d é c r i t e s ,  l e  m i l i e u  d e  r é f é r e n c e  e s t  tou- 

j o u r s  add i t i onné  d e  58 mEi d e  TEA q u i  i n h i b e  en grande p a r t i e  l e  courant  

dynamique r e t a r d é  (IWDECOEIJR et  GUILBAULT, 1974 ; BRULE et c o l l . ,  1976). 

La mise en év idence  du courant  dynamique e n t r a n t ,  par  l ' i n t e r m é d i a i r e  d e  

l a  v a r i a t i o n  du p o t e n t i e l  d e  membrane, é t a i t  a i n s i  p l u s  a i s é e ,  e t  d ' a u t a n t  

p l u s  q u ' i l  e s t  p o s s i b l e  d e  f r e i n e r  l a  l i b é r a t i o n  d e  ~ a + +  p a r  l e  R.S. en 

remplaçant l e  ~ a +  par  l e  ~ i + .  Pour c e t t e  é tude ,  l a  concen t r a t ion  e x t r a c e l -  

l u l a i r e  en Cl '  est normale,  e t  l a  d é p o l a r i s a t i o n  e s t  provoquée par  un m i -  

l i e u  t r è s  e n r i c h i  en K+ (516 mM, s o i t  40 f o i s  l a  concen t r a t ion  e x t e r n e  d e  

r é f é r e n c e )  remplaçant mP1 à mM l e  c h l o r u r e  d e  l i t h i u m  ou l e  c h l o r u r e  d e  

1 sodium. 

6.1. Exis tence  d e  deux comcosantes en grésence  de  ~ a +  ..................... -------.---- -------------- 

Les f i b r e s  muscula i res ,  i s o l é e s ,  s o n t  p r é t r a i t é e s ,  p a r  l e  

m i l i e u  d e  r é f é r e n c e  add i t i onné  d e  58 mM d e  TEA, pendant 20 minutes ,  avant  

d ' ê t r e  soumises à l ' a c t i o n  du m i l i e u  r i c h e  en K+ add i t i onné  d e  TEA. Dans 

d e  t e l l e s  cond i t i ons ,  il a p p a r a r t  ne t tement ,  co rne  l a  f i g u r e  67 en donne 

un exemple, une c o n t r a c t u r e  po ta s s ique  q u i  p r é s e n t e  deux phases ,à  s a v o i r  



l une première phase rap ide  qu i  diminue pu i s  une seconde q u i  s e  maint ient  

p lus  longtemps. La tens ion maximale e n r e g i s t r é e  l o r s  de  l a  l è r e  phase 

est de 4,07 - + 0,18 ~ ~ . c m - ~  (n = 6 )  a l o r s  que c e l l e  correspondant à l a  

l 2ème phase n ' e s t  que de  2,57 + 0,54 K ~ . c I ~ ' ~ .  De p lus ,  l a  l è r e  phase e s t  - 
I r ap ide  en c e  sens q u ' e l l e  présente  son maximum après  0,15 + 0,03 seconde - 

a l o r s  que l a  2ème ne présente  son maximum qu'après 3,17 + l , O l  secondes(n = 6 ) .  - 
I Paral lèlement,  l e  phénomène é l e c t r i q u e  p résen te  un décours en deux phases. 

I .La première phase de  l a  dépo la r i sa t ion  t r è s  r ap ide  e t  t r è s  ample (présence 

l d'une invers ion  de p o t e n t i e l  . a t t e i n t  une va leur  au moins égale  à + 30 mV 

I pu i s  r ev ien t  t r è s  rapidement à une va leur  légèrement i n f é r i e u r e  au O de 

1 .  p o t e n t i e l .  Ensuite ,  l e  deuxième temps de l a  dépo la r i sa t ion  c o n s i s t e  en un 

1 maintien de c e t t e  dépo la r i sa t ion  au O de p o t e n t i e l ,  L ' ac t iva t ion  a p p a r a î t  

l pour une va leur  de p o t e n t i e l  de - 42,G + 3,7 mV. Le pré t ra i tement  s imultané - 
I en TEA (58 d i )  e t  en Mn++ (10 mM) e n t r a î n e  l a  suppression de l a  phase r a p i -  

I de de  l a  con t rac tu re  potassique e t  une n o d i f i c a t i o n  du phénomène é l e c t r i q u e  

I a i n s i  que l ' a t t e s t e  l a  f i g u r e  68. En e f f e t ,  l a  composante "phasiquc" cor- 

l respondant à l a  phase rap ide  e s t  pratiquement annulée puisque l a  tens ion 
l 

l 
n ' e s t  p lus  é g a l e  qu'à 0,29 + 0,21 ~ ~ . c r n ' ~ .  Par cont re ,  l a  composante l e n t e  - 

Dépoeahiaation membhanaine e* conthac-twLe poWnique d'unedibhe 
mac-e nqudett ique h.uLée de ciiabe pttoduites p y  un accrrodne- 
ment nouddn de La concenthçl;tion ex ;oLacW&e de K (de 1 2 , 9  à 51 6 mM) 
en phi?.benCe de TEA ( 5 8  mM) . 

La conc~phraüon en i o m  $u m-2.ie.u de héhpence TEA e s t  : ca" = 
17,b mM ; Mg = 23,6 mA4 ; Na = 5 1 5 , 6  mM ; K = 1 2 , 9  mhi ; TEA* = 5 8  mM ; 
Cl- ; 654, :  mM ; C03H- = 2 , 6  mM. L'acctrodnement de La conceruhalion 
en K es t  kéahhé en nempLaçant mA4 à mM la p h  gttande patz;tie d a  i o m  

. Na' du milieu de kéohence TEA pm d a .  La-h K* . - 
Le ;ttracé e s t  p&&enté en deux patr;ti~n. P u u t  chacune d a  p & ~  : 

La lfirace du ma&e L' évuLu;tion de La t e m i o n  mécanique de con- 
Xkactuhe ; La fiace centtrde donne La c&btta,tion en Zempn ( 1 top t u L c l ~  
l u  deconda avec abdence de fiace à La &xiZme neconde); .5x khac,e du 
bas monthe 1' évoLu$ion de l a  dépoûvLination manbtran&e. ig deèche 
phécine 1'im;tan-t où La concevl;DLaZLon ex;tiLcrcW&e en K u;t aou- 
dainement augmentée ( 5  1 6 mM) , ap&Zn 20 minu;tQn de pkékh&emed de kk 
bibtte en rnXieu de trédhence TEA. 



est p lus  importante puisque l a  t ens ion  a t t e i n t  une v a l e u r . d e  3 , 4 9  - + 0,25 

~ ~ . c m ' ~  (n = 6) . Dans ces  condi t ions  (présence d e  Mn"), 1 'augmentation de  

tens ion correspondant à c e t t e  deuxième phase peut s ' exp l iquer  dans l a  mesure 

où aucune tens ion n ' e s t  développée auparavant et  où de c e  f a i t  l a  concen- 

t r a t i o n  i n t e r n e  f a i b l e  en ~ a + +  permet une plus grande e n t r é e  de ~ a + +  l i é e  

à l ' a c t i v a t i o n  l e n t e  de l a  conductance membranaire au ~ a + + .  Le maximum d e  

tens ion correspondant à l a  première phase, bien que quasi  i n e x i s t a n t e ,  e s t  

a t t e i n t  après 0,07 - + 0,02 seconde a l o r s  que c e l u i  de l a  seconde phase l ' e s t  

après  4,28 2 1,54 secondes (n = 6 ) .  Quant au'phénomène é l e c t r i q u e  que cons- 

t i t u e  l a  dépo la r i sa t ion ,  il révè le  l à  encore une invers ion  de  p o t e n t i e l  

cependant plus f a i b l e  p u i s q u ' i l  n ' a t t e i n t  que + 16 mV en moyenne 

(+ 16  - + 4 mV ; n = 9) mais plus durable,  e t  que l e  p o t e n t i e l ,  après  a v o i r  

E 

- 80 f K+ 516rnM + TEA 58mM + ~ n ' +  1 û m M  



a t t e i n t  l a  v a l e u r  l a  p l u s  p o s i t i v e  r e v i e n t  lentement à l a - v a l e u r  O ( p l u s  

d e  500 riis son t  r e q u i s e s ) .  11 f a u t  mentionner a u s s i  que l e  s e u i l  d ' ac t lva-  

t i o n  d e  l a  conductance membranaire responsable  du courant  e n t r a n t  s e  pro- 

d u i t  a l o r s ,  en présence  d e  Mn", pour une v a l e u r  moyenne de  p o t e n t i e l  

éga l eà -  28.4 + 7 $ 3  mV (n = 9 ) .  En f a i t ,  il semble que l e s  ions  Mn*+ pro- - 
voquent l ' i n h i b i t i o n  de  l a  phase r a p i d e  d e  l a  c o n t r a c t u r e  par  l e  b i a i s  d e  

l e u r  a c t i o n  au niveau d e  l ' a c t i v a t i o n  d e  l a  conductance i n i t i a l e  aux ions  

~ a + + .  A i n s i ,  c e t t e  i n h i b i t i o n  par  l e  ~ n + +  d e  l ' e n t r é e  précoce d e  ~ a + +  

l a i s s e  à penser  que l a  conposante i n i t i a l e  "rapide" d e  l a  c o n t r a c t u r e  e s t  

b i e n  l i é e  à l ' e n t r é e  de  ~ a + + .  La seconde phase, l e n t e ,  d e  l a  c o n t r a c t u r e  

peut  r é s u l t e r  d e  l ' e x i s t e n c e  d'une deuxième composante au  courant  e n t r a n t ,  

non bloquée par  l e s  i ons  Mn++ et  q u i  s ' a c t i v e r a i t  pour un s e u i l  d e  poten- 

t i e l  p lus  é l e v é ,  moins n S g a t i f .  Comme pa r  a i l l e u r s ,  il est montré que l ' i n -  

f l u x  d e  ca++ permet l a  l i b é r a t i o n  d e  ca++ par  l e  R.S. e t  que l ' absence  d e  

~ a +  du mi l i eu  i n t r a c e l l u l a i r e ,  remplacé p a r  du ~ i ' ,  condui t  à une l i b é r a -  

t i o n  moindre d e  ~ a + +  pa r  l e  R.S., il a p p a r a î t  a i n s i  que l ' a p p o r t  de  ~ i +  

d o i t  pe rme t t r e  d e  mieux d i s c e r n e r  ce  q u i  r e v i e n t ,  dans l a  c o n t r a c t u r e ,  

aux deux composantes de courant  e n t r a n t  et  l e u r s  e f f e t s  s u r  l a  l i b é r a t i o n  

d e  ~ a + +  p a r  l e  R.S. 

Dépolanination membtravlaine et coMktLacAwte poAmobque d'une 
6ibfie m w c W e  aqudet t ique  AoLée de a u b e  phoduLtu pail un+ 
acchohoemeilt ooudain de La concent>iation e x A x a c m e + $ e  K 
(de  1 2 , 9  m M à  516  mM) enptrhencedeTEA (58 ml0 eAdebln ( 1 0  m h l ) .  

+ + La concew2atipp en i o m  du md!+eu de ~é$éhence  JEA-#~++ u-t : 
C a +  = 1 1 , b  m M ;  Mg = 23,6 m ? l ;  Na = 5 1 5 , 6  miU; K = 7 2 , 9  m M ;  
TEA = 56 mM ; ~ n "  = 10 MM ; cP- = 974,7  mA4 ; C01t-l- = 2.6 ml(. L'ac- 
crtaLboenieltt de la conceMktL&on en K u . t + f i é U E  en K ~ p h ç a &  
mM à rdd+h p b  gtrande p m 2 e  d u  Law, Na du mi l ieu  de hédëhence 
TEA-Mn pcvt d u  i o m  K'. 

Le &ac& u;t: ptré~eltté en &O& p & u .  P ~ W L  chacune d a  pcut- 
%Lu : la &ace du haut mo&e ~ ' & v o ~ o n  de tennion mécanique 
de coMktLac;tLctre ; La Ztace c e n t x d e  donne la ccd.ibtr&on en ;tempo 
( 1 Xop ko&e~ L u  A econdu avec abdence de &ace R l a  c i i x i è ~ ~ e  de- 
coizde) ; % fiace du b u  mo&e R '&voh t ian  de Ra dEpolatLina&ion 
m e m b m n ~ ~ e .  La,gLEche ptrécine L1iw,&nt o c  la coizceMktLation extha- 
c m e  en K en t  soudcLinul~enf augcierctée ( 5 1 6  MM). a p & n  20 ?&RU- 
;ta de pf~é&&emenf de La dibtre en m&eu de tréijLltence TEA-!.ln . 



6.2. Evolution des comEosantei de la contracture et du ----------------.. ............................... 
otentiel de membrane en milieu Li+ E-,,-,,,-,-,-,--,,-------~--------- 

Les fibres musculaires sont préalablement baignées, pen- 

dant 40 minutes, dans le milieu de référence où le NaCl a été remplacé m.? 

à mEi par le Li Cl. En effet ce temps est nécessaire pour permettre un rem- 

placement suffisant du ~ a +  intracellulaire par du ~ i +  (50 p. 100 de rem- 

placement après une heure sur la fibre de barnacle comme le montrent ALLEN 

et HINKE, 1971). Elles sont ensuite placées dans le même milieu additionné 

de 58 mM de TEA, pendant 20 minutes, avant d'être soumises à l'action du 

milieu riche en K+, Sous l'action d'un tel milieu, la contracture biphasi- 

que est accentuée ainsi que le montre la figure 69. La première phase pré- 

sente un maximum égal à 1,82 - + 0,28 ~ ~ . c r n - ~  qui est obtenu après 0,12 - + 0,04 

seconde (n = 6), alors que pour la seconde phase, plus lente, le maximum 

n'est que de 1,18 - + 0,53 ~ ~ . c m ' ~  et n'est atteint qu'après 2,9 - + 0,98 se- 

condes. Quant au phénomène électrique, il conserve le même décours qu'en 

présence de ~ a +  si ce n'est que la caractéristique biphasique de la varia- 

tion du potentiel est plus nette ; la phase initiale de dépolarisation con- 

duit à une inversion de potentiel de + 30 mV et la seconde phase correspond .. à un maintien du potentiel à une valeur voisine du O de potentiel. L'acti- 

vation initiale intervient dans ces conditions pour un potentiel égal à 

- 34 - + 0,5 mV. Si, en présence de Li+, l'allure biphasique est maintenue, 

il est à souligner que la tensicn mécanique développée par la fibre lors 

des deux phases, rapide et lente, est bien plus faible. Il est toutefois 

possible de constater que les rapports des tensions de la phase rapide etde 

celles de la phase lente,respectivement en milieu ~ a +  et en milieu ~ i + ,  sont 

équivalents (2,24 et 2,18). Le phénomène électrique n'étant quasiment pas 

perturbé, il semble vraisemblable d'attribuer la diminution de l'ampleur 

du phénomène mécanique en milieu ~ i +  à la réduction voire 1' inhibition de 

la libération du ~ a + +  par les citernes du R.S.. De plus, si tel est le cas, 

cette libération de ~ a + +  par le R.S. interviendrait par ailleurs très tôt, 

dès la première composante du phénomène mécanique. Cette dernière hypothèse 

est d'ailleurs en accord avec les résultats de BRULE et coll. (1978) obtenus 
+ sur la même préparation ; ils montrent, qu'en milieu Li , le potentiel d'ac- 

tion augmente en amplitude (présence d'une inversion de potentiel, absente 
+ normalement en présence de Na ). Ce résultat ne peut s'interpréter qu'en 

considérant le maintien en présence de ~ i +  de la "driving force" aux ions 



~ a + +  2 une valeur élevée, d'autant que MURAYAMA et LAKSHMINARAYANAIAII (1977) 

sur la fibre de balane montrent que les ions ~ i +  sont saris effet sur la rec- 

tification retardée et que, dans nos conditions expérimentales, le TEA est 

présent. d 

K+ 516mM + TEA 58mM 

D & p o ~ a & i o n  membrran&e Q;t covr;thac;tune poWnique d ' une 
dibhe mucuûune nqudet t ique  h a l é e  de ma62 pkodui-ten patl yn ac- 
mohsement  boudain de La concenah&on e x L t a c Q R e W e  de K (de 
7 2 , 9  à 516  mM) ep p&enceede  TEA ( 5 8  KIM), de L i  (513 m1M1 hemph- 
çant L a  i o n A  Na (kenXe 2 , 6  mi'.{ 60M 4ome de CO 3tr-bla ) . 

La conce&&pp en iom du md+eu de hébéAencp L i ' - T E A  e 6 t  : 
c~'' = 1 1 , 8  m M ;  Mg = 23 ,6  mY ; Na = 2 ,6  m M ;  L i  = 513 m M ;  
K = 1 2 , 9  mM ; TEA+ = 58  mM ; CL- = 6$4,7 mM ; C 0 3 ~ -  = 2 , 6  mt4. L'ac- 
co'tohsement de Ra concen;Dration en K en$ k é U é  en kmplkçant 
mM,n mM Lu p h  g t rande+pde  den i a n ~  L i  du W e u  de tréd&ence 
L i  -TEA pan den iam K . 

Le Ahacé en2 phé6enté en deux pd/l;t ie6.  Paun chacune deA pan- 
;tiu : la Atrace du hauX mavl;DLe L' QvaLuLLvn de h ;te~nion mécanique 
de cavz;tttac.lme ; Ra Atrace ce~zttrde donne la cdehbtation en Z m p a  
( 1 ;top ;to&en Len  second^ avec abaence de Rhace à La diXiCrne se- 
conde) ; la Atrace du b l u  mavr;the ~'évo.&ion de La d é p o U & o n  
rnembiranahe. La+@Cche p'técine L ' i v ~ s a n t  où Ra cancenttia;tion e x a u -  
c w e  en K en-t soudainement augmentCe 15 16 mld), ap2n $ 0  m i -  
n u t e ~  de pttéRhai;tement de la dibtte en &eu de /téd&ence L i  -TEA 
q u i  ~ai;t sui-te,à un ptt@,ttait~n~ent de la 5ib're de 4 0  .mLncL;tes dunh ZE 
même miLieu L i  main hana TEA. 



Le p r é t r a i t e m e n t  d e  l a  f i b r e  en  . ~ i +  et Mn++ (10 *mM) se t r a d u i t  
+ 

également ,  comme dans l e  c a s  du m i l i e u  renfermant  du Na , p a r  une suppres-  

s i o n  a e  l a  phase r a p i d e  d e  l a  c o n t r a c t u r e  po t a s s ique .  La f i g u r e  70 montre  

en e f f e t  que l e  décours  du phénomène mécanique, t o u t  comme pa r  a i l l e u r s  

c e l u i  concernant  l e  phénomène é l e c t r i q u e ,  est très peu d i f f é r e n t  d e  c e l u i  

obtenu en  présence  de ~ a +  et  de  f.~n++. La seconde phase d e  l a  c o n t r a c t u r e  

est l e n t e  e t  du rab l e ,  e t  l a  t e n s i o n  maximale e n r e g i s t r é e  est dans c e  c a s  

d e  0,87 - + 0,25 ~ ~ . c r n - ~  (n = 6) .  Ce maximum n ' e s t  a t t e i n t  qu 'après  

3,28 - + 0,66 secondes.  L à  encore,  l e  phénomène é l e c t r i q u e  que c o n s t i t u e  l a  

d é p o l a r i s a t i o n  condui t  à une i n v e r s i o n  d e  p o t e n t i e l  de  grande  du rée  (de 

l ' o r d r e  d e  0 ,91  seconde).  D e  même, l e  s e u i l  d ' a c t i v a t i o n  s e  p r o d u i t  en  m i -  

l i e u  ~ i +  e t  1411'' pour une v a l e u r  d e  p o t e n t i e l  beaucoup p l u s  S l evée  (de 

- 26,3 - + 4,6 mV). Tou te fo i s ,  en ce q u i  concerne l a  t e n s i o n  développGe, il 

f a u t  p r e c i s e r  que s i  en absence d e  )ln++, l e  r a p p o r t  des  t e n s i o n s  n~aximales  

des  composantes r ap ides  e t  l e n t e s  en présence  d e  ~ a +  e t  d e  ~ i +  

(T, f4a7/ T. ~ i ' )  est t r è s  v o i s i n  d e  2,2 ; en  présence  d e  ~ n + + ,  l a  t e n s i o n  

correspondant  à l a  phase l e n t e  es t  4 f o i s  p l u s  f o r t e ,  en présence  d e  ~ a +  

qu'en présence  d e  ~ i + .  C e  r a p p o r t  p lus  grand (presque m u l t i p l i é  p a r  un f a c -  

t e u r  2) en absence de composante r a p i d e  p o u r r a i t  ê t r e  i n t e r p r é t é  en t e n a n t  
-, 

compte d'un g r a d i e n t  de  c o n c e n t r a t i o n  d e  ~ a + +  e n t r e  l ' i n t é r i e u r  du R.S. e t  

l e  myoplasme p l u s  é l evé  dans l a  mesure où l e  premier  i n f l u x  inh ibé  n ' a  donc 

pas  permis une première  l i b é r a t i o n  de c a f +  pa r  l e  R.S. dans l e  myoplasme. 

Cette augmentation du r a p p o r t  p e u t  également r é s u l t e r  d 'une absence d'en- 

t r é e  d e  lia+ en m i l i e u  ~ i +  dans l a  mesure où HAUDECOEUR (1975) montre  qu'en 

m i l i e u  dépourvu cie ~ a + "  e t  contenant  du TEA, dans des  c o n d i t i o n s  d e  poten- 

t i e l  imposé, se développe une composante l e n t e  d e  couran t  e n t r a n t ,  p o r t é e  
+ 

pa r  les ions  ~ a +  et  dans l a  mesure où un couran t  e n t r a n t  d e  Na peu t  ren-  

d r e  compte d'une l i b é r a t i o n  de  ~ a + +  p a r  l e  R.S. au n iveau  des  f i b r e s  sque- 

l e t t i q u e s  e t  ca rd iaques  d e  g r e n o u i l l e  (CAILLE e t  c o l l . ,  1977 a  et b  ; 

GARNIER e t  c o l l . ,  1977). T o u t e f o i s ,  s i  comme il peu t  être supposé,  les 

d i f f é r e n t e s  phases  de  l a  c o n t r a c t u r e  dépendent d 'une  e n t r é e  de  ~ a + + ,  on 

d o i t  s ' a t t e n d r e  à c e  que l a  supp re s s ion  du Ca++ e x t r a c e l l u l a i r e  conduise  

l à  encore  à une annu la t i on  des  d i f f é r e n t e s  composantes d e  l a  c o n t r a c t u r e ,  

cornnie c e l à  a  d é j à  é t é  observé  e n  m i l i e u  pauvre en C l -  (Fig.  63, cf .  para-  

graphe précédent ) .  
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Dépolartination membhauraihe 4A: conakacakhe poXa~6ique d'une d i -  
bae muculaine aqudet t ique i so lée  de a u b e  poduAes  py un acciro,ih- 
dWe& noudain de lk concentrL&on emac@uR&e de K (de+72,9 h 
576 mM) enph&encede,TEA*(% m M ) ,  deA4n ( 1 0 m M )  e , tdeL$ (513  mM), 
mmphçant  L u  iom Na ( h u t c  2 , 6  mM AOUA dome de. c O ~ U - N ~  ) .  

La fgncentrt&on en .jgm du W e u  de,aédétience L ~ , ' ~ / ~ ~ " - T E A  
q.t: Ca = l1,8,yA4; Mg = 23,$ m M ;  Na = 2 , 6  miid ; LI  = 513  mA4 ; 
K = 1 2 , 9  mM ; Mn = I O  mM ; TEA = 58  mEl ; Cl-+= 614 ,1  ml4 ; C O i H -  = 
2 ,6  mM. L1acctro*snemenZ de l a  concenakation en K,,enZ h é a l h é  en kan- 
plaçant mM,à mM+@ p& gha~de pa~CLe+du iom LL du milieu de hé- 
détience L i  , Mn , TEA pm d a  Lam K . 

Le h a c é  phéaenté en f i o i s  p a h t i a .  Pou chacune d u  pm- 
fiu : % &ace du haut monake R ' é v o U o n  de l a  ; teaion mécanique 
de contxactwte ; lu fmce cevLi;tL&e donne lk caLib4atian en te.m)3/~ 
( 1 t op  ;tou;te~ le5 aeconda avec ab~ence  de &ace à la diGeme 6e- 
conde) ; La Rhace du ban moutfçie L ' é v o P ~ o n  de la d é p u U & v r ,  mm- 
bfianahe. La $l$che p4écine. L'iMn-taltt où Ra conce.ntx&on exXta- 
c ' e en K a.t souddnement augmentée ( 5  7 6 mM) aphën 20  , 
m c m e  ,éXt&ement de 42~ oib4e en miLieu de hédaence L i  -lkci- 
TEA qui ~ c & t  nuXp à un ~ 4 é S r d a n e n t  de 2.a ,libhe de 40  milwta daia 
l e .  même U e u  L i  m a i n  naM TEA e k a a ~ n  ~ n " .  



6.3. Evolu t ion  d e s  deux c o m ~ o s a n t e s  en m i l i e u  déeourvu ...................... .................... ----- 

Comme pour l e s  expér iences  précédentes ,  l e s  f i b r e s  s o n t  

p l acées  dans un m i l i e u  contenant  58 mM d e  TEA pendant 20 minutes .  E l l e s  

s o n t  e n s u i t e  baignées p a r  un m i l i e u  dépourvu de  ~ a + +  pendant 20 secondes 

avant  d ' ê t r e  soumises à l ' a c t i o n  du m i l i e u  e n r i c h i  en K+ (40 f o i s  l a  nor- 

niale). En e f f e t ,  s i  l ' i n f l u x  de  Ca++ e s t  un ma i l lon  ind i spensab le  pour l e  

déclenchement d e  l a  c o n t r a c t u r e ,  l a  suppress ion  du Ca++ ex te rne ,  diminuant 

sans  d é l a i  l ' i n £  l u x  de Ca++, d o i t  dans un l a p s  d e  temps t r è s  bref  condu i r e  

à une suppress ionoù à u n e  d iminut ion  impor tan te  d e  l ' ampl i tude  d e  l a  con- 

t r a c t u r e  ; c ' e s t  l a  r a i s o n  pour l a q u e l l e  un temps d e  20 secondes a  é t é  

c h o i s i .  Dans d e  t e l l e s  c o n d i t i o n s ,  l a  suppress ion  pendant 20 secondes du 

Ca" ex te rne ,  e n  présence  d e  ~ g + + ,  condui t  à une d iminut ion ,  v o i r  à une 

suppress ion  s e l o n  l e s  f i b r e s  t e s t é e s ,  du phénomène mécanique a i n s i  que 

l ' a t t e s t e n t  l e s  f i g u r e s  71 e t  72. D e  même, l a  v i t e s s e  de l a  phase d e  dépo- 1 
l a r i s a t i o n  e s t  considérablement r é d u i t e .  c ' e s t  a i n s i ,  que dans l e  c a s  où 1 
l a  réponse mécanique e s t  p o s s i b l e ,  l e  phénomène é l e c t r i q u e  b iphas ique  n e  s e  

- 1 
t r a d u i t  i n i t i a l e m e n t  que par  une t r è s  f a i b l e  i nve r s ion  de  p o t e n t i e l ,  l e  . 1 ,, 
p o t e n t i e l  de membrane s e  s t a b i l i s a n t  e n s u i t e  à une v a l e u r  ne t tement  néga- 

t i v e  (- 15 mV) (Fig. 71).  
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K+ 516mM + TEA 58mM 



Sur d ' a u t r e s  p r é p a r a t i o n s  (Fig. 72) l e  phénomènè é l e c t r i q u e  n e  

peut  être séparé  en  deux phases.  Sur  cinq f i b r e s  t e s t é e s  dans ces  condi- 

t i o n s ,  deux d ' e n t r e  e l l e s  on t  répondu comme dans l e  c a s  de l a  f i g u r e  71 e t ,  

l a  t e n s i o n  maximale développée l o r s  de  l a  première phase e s t  dans l e s  2  c a s  

d e  2,35 ~~ .c rn '* .  Pour l e s  t r o i s  a u t r e s ,  l e s  t ens ions  s o n t  extrêmement r é -  

d u i t e s  (O ; 0 ,5  e t  0,14 ~ ~ . c m " ) .  Il a p p a r a î t  donc que l a  présence  d e  

~ a + +  s o i t  i nd i spensab le  au développement des  deux composantes ( r ap ide  et 

l e n t e )  de  l a  con t r ac tu re .  

S i  gu cours  du p ré t r a i t emen t  pa r  l e  TEA s o n t  a j o u t é s ,  corne pour  

l e s  expér iences  précédentes ,  des  i o n s  Mn++ (10 &1), l e  phénomène mécanique 

e s t ,  dans tous  l e s  c a s ,  a b o l i .  Sur q u a t r e  f i b r e s  t e s t é e s  en absence d e  Ca++ 

e t  en présence de Mn++, ( l a  suppress ion  du Ca" n ' i n t e rvenan t  l à  encore  q u e  20 

secondes avant  l ' a p p l i c a t i o n  du m i l i e u  e n r i c h i  en K+) aucune n ' a  développé 

de  t e n s i o n  mécanique p u i s q u i  l a  moyenne e s t  de 0,05 + 0 ,10  ~ ~ . c r n - ~ .  Cepen- - 
d a n t ,  l e  phénomène é l e c t r i q u e  a un décours v o i s i n  de  ceux observés  en pré-  

D & p o M a t i o n  membrranahe e,t conaka&e pows ique  d'une d i -  
brre mllscu,ibihe s q u d a q u e  d o t é e  de a u b e  ptroduLte6 p p  un acmoi6- 
sement aoudain de la concentnation e r t n a c U a i h e  de $+ (de  7 2 , 9  à 
57 6 mM) en p.thence de TEA ( 5 8  mM) e,t en abaence de Ca . 

La conce++atian en ion,? $u m2.ie.u de rréde(re.uzce TEA ( 5 8  mM) dan4 
CU'' ut : Mg = 2 3 , 6  mM ; Na = 575 ,6  mM ; K = 7 2 , 9  mb.4 ; TEA = 
58 rnM ; CL- = 657,7 tnM ; c O ~ H -  = 2 , 6  mj.4. L'acmoi6semen-t de la con- 
centnation en K en t  @ o u  héa lhé  en nemphçan-t niM à mM % + p h  gtan- 
de p-e den i o m  Na du m2.ie.u de hédénence TEA sann Ca p u t  d u  
ionn K . 

Le $,tac& e n t  phdenté en deux p d e n .  Powz chacune den p&eh : 
421 Rnace du hau;t movLthe l lévoht .Lon de la ,temion mécanique de con- 
& a u b e  ; l a  xkace cerz;Dtde donne tu c&btr&on en Zempa ( 7  ;top 
;taden L u  aeconden avec abaence de &ace h la dLxiEme secandel ; la 
h a c e  du bas montte L ' é v o U o n  de l a  d é p o U a . t i o n  membiranahe.+La 
@èche ptrécine L'in,?&nt où la concentndon e & a c U a h e  en K 
es t  soudainement augmentée ( 57 6 mh4) , aptèa 2  O seconden de p$+tmLte- 
ment de la dibrre en miLLe.u de rréb&ence TEA ( 5 8  mE.4) n a u  Ca , p ~ $  

su i t e  à un phétridement de la ddjphe de 20 miruLtes dan4 Le meme 
m i l i e u  TEA main contenant d e n  i o ~ n  Ca ( 1 1 ,  b mMJ . 



sence de Mn++ et de ~a++, bien que l'inversion de potentiel soit plus fai- 

ble et que le potentiel de membrane se stabilise à une valeur nettement 

négative . 18 mV) (Fig. 73). Dans de telles conditions, l'absence de ~ a * +  

et la présence de Mn++ suppriment la possibilité d'une entrée de caC+. 

Pépo.iWd&on mmbnana&e (saMn développment de covi;Dtaotuhe 
paXabique) d'une dibrre m u n c d d e  h q u e l ~ y u e  b o l é e  de mabe pita- 
d d e  pp un accno&sement soudain de lu concenttiation e x a h a c m -  
ke  de+$ (de  1 2 , 9  à 516 mh.0 en ptrésence de TEA ( 5 8  mM) et en absence 
de Ca . : 

La conce+eation en ion6 $u mi&eu de ké($tence TEA ( 56 mM1 sanh 
~a" e 6 . t :  Mg = 2 3 , 6 m M ;  Na = 515,6  m h l ;  K = 12.9 m M ;  TEA = 
58 mM ; CL- = 6$1,1 mM ; COaH- = 2.6 mM. L'accho&sement de lu con- 
ceviRn&on en K es* go116 h é d é  en nempadçant mM à mM @ p h 5  ghan- 
de pu-e des iom Na du rnüXe<l de nédéhence TEA ban6 Ca pah  de^ 
Law K ' 

Le ~ u c é  a2 pnbevtté en deux p&es. Poux chacune d a  p d e ~  : 
lu &tace du kauX monktte Le dévdoppement d'une &ès bhève e l  &ès 
daible ;temion mécanique ; l a  ahace c e n t x d e  donne la cakLbnatLon en 
Zemph [ 1 ;top 2ol i ; te~ la s econda avec abhence de &ace à lu dtzLème 
beconde) ; La &ace du b u  monthe L'évoluLLon de la d&pol.mdation 
membnanahe. La,dlèche pnécine. L'imXant où ad c o n c e n k t t ~ o n  e x a u -  
c U & e  en K ~ A X  souduinment cucgmentée ( 5  16 mfA) , aptrès 20 becon- 
d e s  de p@.tt&ement de lu dibtre en miXieu de hébénence TEA - 
naMn Ca , q u i  &~i..t nuiXe Zi un phéahnikemeutt de La dibhe de 2 0  m-in.uXe~ 
dam Le même mLiXe<l TEA m a i n  contenautt d a  i o m  Ca++ ( 1 1 ,8  mM) . 



VépoLahA&on membtranahe ( s u a  dévduppment de co&acfune 
poXa~sique) d'une dibiie muculai te  a q u d d q u e  h a l é e  de chabe 
13/roduLte pm un,acmodsemeilk soudain de & concen&&on extira- 
cc$$&wte de K (de12,9 ù.516 m$J en ptré~ence de TEA ( 5 8  m M ) ,  de 
Mn ( 1 0 m M )  eXenabsencedeCa  . 

La conccypation en iona $u tndXe.u de né6p~cnce TEA, h(nii 6U)2h 

ca" ut :+@ = 23,6 m M ;  Na = 5 7 5 , 6  m M ;  K = 1 2 , 9  mM ; TEA = 
56 nuil ; Mn = 10 mM ; CL- = 65!,7 mM ; c O ~ H -  = 2 ,6  mM. L'acchoA- 
nement de & concenCt&on en K ut al09 tréalhé en iimpluçant 
mM à mM,@ p h  g$~nde pahtie dea @ M  Na du m Z c u  de néde>ience 
TEA, Mn s a a  Ca pan. d u  i o a  K . 

Le &acé ut piiheilké en f i o h  p a ~ e n .  Powt C ~ ~ C U M Q  d u  pm- 
Liu : l a  &ace du ha& tévELe l'absence de développement de Zen- 
aion mécanique ; La h a c e  centtale donne & cadibii&on en ;tempn 
( 7  ;top ;tou;tu lu a e c o ~ d u  avec absence de &ace ù & dixiEme ne- 
conde) ; & &ace du ban montte l l é v o L ~ o n  de & dépoLdftindoiz 
rnmbiranO~e. La+dlèche piiécine l1inn$.unt où l a  conceiztcz&ovz exAta- 
c w e  en K u-t soudainement augrneidée ( 5  1 6 mA4) , apiiès 2 0 ne-,, 
corzden $g péa%&ement de la dibte en miLieu de. ~rédétrence T K E T n  
a a ~  Ca , q u i  6ai.f s d e  à un piiéa%&eme& de u1 ybire de $$ minu- 
;tu dam Le mênle ~ X L ~ L L  TEA,  MM" ln& contenant den i u n ~  Ca ( 7 7 ,  b riiM) . 



Cependant, l e  main t ien  d'une réponse  é l e c t r i q u e  (Fig.  73) permet d e  pense r  

que l a  deuxième composante p o u r r a i t  ê t r e ,  dans l e s  c o n d i t i o n s  normales,  à 

l a  f o i s  c a l c i q u e  et sodique. Dans c e s  cond i t i ons ,  l e  remplacement du ~ a +  

e x t e r n e  p a r  l e  Li', en absence d e  Ca++, p o u r r a i t  mod i f i e r  l ' a l l u r e  du phé- 

nomène é l e c t r i q u e .  Pour c e t t e  expér imenta t ion ,  l e s  f i b r e s  s o n t  p r é a l a b l e -  

ment p r é t r a i t é e s  pendant 40 minutes  dans l e  mi l i eu  d e  r é f é r e n c e  dont  l e  

~ i +  remplace l e  ~ a + ,  p u i s  pendant 20 minutes dans c e  même m i l i e u  a d d i t i o n n é  

d e  TEA (58 mM), p u i s  e n f i n ,  pendant 20 second,es en m i l i e u  IA+-TEA s a n s  Ca++. 

Dès l o r s ,  comme l e  montre l a  f i g u r e  74, l ' a p p l i c a t i o n  du m i l i e u  e n r i c h i  en 

K+ provoque l e  développement d'un pliénomène mécanique phasique e t  r a p i d e  

d e  t r è s  f a i b l e  ampli tude rendue p o s s i b l e ,  s e l o n  t o u t e  vraisemblance,  p a r  

l a  présence d'une f a i b l e  q u a n t i t é  d ' i ons  ~ a + '  dans l a  lumière  des  t u b u l e s  

( l a  p r i v a t i o n  d e  ~ a + +  n ' é t a n t  survenue que 20 secondes avant  l a  d é p o l a r i s a t i o n  

produi te  par  l e  K+ en excès) .  La t e n s i o n  n ' e s t  en e f f e t  que de  0,26 - + 0,23 

~ ~ , c r n " ~  (n = 4 1 ,  c a r  l a  présence  d e  LiS i n h i b e  l a  l i b é r a t i o n  de  Ca++ par  

l e  R.S. L a  seconde composante n ' e s t  en aucun cas  v i s i b l e ,  dans ces  condi-  
++ t i o n s ,  contrairement  à c e l l e  e n r e g i s t r é e  en absence de  C a  e t  en présence  

d e  ~ a +  (pour l e s  f i l r e s  p r é s e n t a n t  une réponse ,  v o i r  f i g u r e  71). 

* 
Il e s t  donc a i n s i  montré que l e  Ca++ e x t r a c e l l u l a i r e  e s t  i n d i s -  

pensable  au développement de  l a  c o n t r a c t u r e  e t  que de  p l u s ,  son absence 

e n t r a h e  t r è s  rapidement (20 secondes)  une d iminut ion  v o i r e  une a n n u l a t i o n  

d'un i n f l u x  de  ~ a + +  ind i spensab le  au développement d e  l a  c o n t r a c t i o n .  



6.4. Evolution des deux composantes en milieu ~ i +  ...................... ..................... 
. (les ions sr++ reinplaçant les ions ~a"+) ..................... ----------------- 

Des travaux effectués en voltage imposé sur les fibres 
++ 

atriales de grenouille montrent que 1 'addition d'ions Ca ou d'ions sr++ 

augmentent l'amplitude du courant lent entrant (BERNARD et coll., 1974). 

Sur cette rnêine préparation, ces- auteurs montrent également que le rempla- 

cement du ~a'+ par du sr++ augmente coi~sidirablement la durGe du potentiel 

d'action. Sur le ventricule de niammiferes, GUILBAULT (1966) observe un 

retard de la repolarisation. De même, le remplacement des ions caS+ par 

des ions sr++ dans le liquide de perfusion produit, sur le ventricule de 

roussette, un effet inotrope positif (GUILBAULT et coll., 1963 a et b). 

Au niveau du ventricule de crapaud, BASS et coll. (1975) observent égale- 

ment une augnentation de la tension içométrique lorsque le sr++ est utilisé 

figuhe 74 

D é p o U & o n  membtranaike cd X e ~ L o n  mécanique d'une 6Lbne 
muncdahe a p u e l ~ q u e  DoLée de oîabe p t r o d d u  pah up acoîoh-  
nement houdain de Ca concenth&on e ~ a c ~ ~ e  de K ( d e  1 2 , 9  
à 516 mA4) eg paé~ence de TEA ( 5 8  m!.4), de L i  (513,rnM) .trempLaçard 
ta Lgp  Na (aemte 2 , 6  mM houn 6ohlne de C&H-Na j eA en absence 
de Ca . 

La conce++&on en Lom $U milieu de hé$ &ence L?, T$A A U n h  
cai+ en2 : Mg = 2 3 , 6  mM ; Na = 2 , 6  mM ; Li'  = 513 mA4 ; K = 1 2 , 9  mM ; 
TEA' = 58 mh4 ; CL-+= 6 3 1 , l  mM ; C03H- 2 , 6  mM. L'acwoO~enient d e l a  
concenthaLion en K en* CL$OM h é a l h é  en hemp&çant mM à mM Ca pk$$ 
ghande p&e $en i o m  L i  du m2k.u de xédéhence ~i'; TEA Aam Ca 
put d e n  i o m  K . 

POWL L'en/reg&&ement : lu &tace du .hau;t movcttte t'évo.iWAorz de 
.ta Xemion m é c a ~ q u e  ; La &ace cen thde  donne Ra calibtr&on en 
;te..mp~ ( 1 Xop Xou;te~ L a  decondu avec absence de &tace à La &xiEnie 
deconde) ; la &ace du ban movLfne C'  évoRuXion de dépo&mAcLtion 
membtra&e. La+dRèche p a C d e  L1im*ant où La conceritiation e&a- 
c m c w L e  en K e n X  A oudainement augmentée ( 5  1 6 mM) , aptrèb 2 (1 A Q- 
conden $g phé&&ement de la dibtre en mi l i eu  de iiédéhence L i ' ,  TEA 
han, Ca , q u i  ~& $ u n - p t r é u e i n e n t  de La dib4e de,$0 ninu- 
;tu d a ~ n  l e  même milieu Li , TEA v i i d  contenant d a  iom Ca ( 1 7 ,  b !nM 
q u i  baLt  Lui-même n&e à yn ptri5tt&e.mevLt de Ra dibtre, pendant 4 0  
mL+Ven, dam Ce miLieu L i  dépomvu de TEA main c,ontenui?;t CU i o n ,  
Ca [ 7 7 , 8  m M ) .  



comme s u b s t i t u t  du Ca++. C e  phénomène e s t  l i é  à l a  p ro longa t ion  du p o t e n t i e l  

d ' a c t i o n  observée par  ce s  mêmes au teu r s .  Pa r  a i l l e u r s ,  les ions  sr++, t o u t  

corne  l e s  ions  ~ a + +  e t  Ca++, qu i  provoquent l a  l i b é r a t i o n  d e  ~ a + +  des  

s t o c k s  i n t r a c e l l u l a i r e s ,  peuvent p r o d u i r e  des  c o n t r a c t u r e s  myocardiques 

( v o i r  SLAVICER, 1972). Tou te fo i s ,  e n  présence  d'ATP, l a  l i b é r a t i o n  d e  Ca++ 

i n d u i t e  pa r  l e  sr++ e t  l a  l i b é r a t i o n  de sr+" i n d u i t e  par  l e  Ca++ s o n t  

p a r t i e l l e s  e t  t r a n s i t o i r e s  probablement p a r c e  que ces  deux c a t i o n s  s o n t  

. c o m p é t i t i f s  pour un système t r a n s p o r t e u r  commun (EIERI4IER e t  SASSELISP.CH, 

1976).   accumulation d e  sr++ pa r  l e  R.S. e s t  à peu près  p r o p o r t i o n n e l l e  

à l a  concen t r a t ion  de  sr++ externe .  De nême ASHLEY (1967),  à l a  s u i t e  de  

son  é tude  s u r  l ' e f f l u x  d e  s r89  des  f i b r e s  d e  ba lane ,  suggère  que c e t  i on  

est l i é  e t  mob i l i s é  à l ' i n t é r i e u r  d e  ces  f i b r e s  de  l a  même manière que l e  

~ a + + .  Cependant, au niveau de  l a  f i b r e  muscula i re  d e  homard, GAIfiER (1968) 

p r é c i s e  que l e s  s i t e s  ca l c iques  impliqués dans l e  couplage e x c i t a t i o n -  

c o n t r a c t i o n  son t  hautement s é l e c t i f s  aux i o n s  Ca++ e t  même l e s  i ons  sr++, 
q u i  s e  rapprochent  é t ro i t emen t  d e s  ions C a + +  quant à l e u r s  e f f e t s  dans 

d ' a u t r e s  systemes,  ne s o n t  pas capables  d e  r e s t a u r e r  l e s  c o n t r a c t u r e s  

po ta s s iques  au niveau d e  f i b r e s  p r i v é e s  d e  Ca++. Pa ra l l è l emen t ,  c e t  a u t e u r  

montre que l e  décours  d e  l a  d é p o l a r i s a t i o n  e s t  modi f ié ,  et s i  l e  naximum 

a t t e i n t  e s t  sensiblenient l e  même, l a  v i t e s s e  e s t  considérablement  r é d u i t e  

en rciilieu sr*'. Au niveau de  l a  f i b r e  muscul.aire d e  c rabe ,  b1OUNIER et  

VASSORT (1975 a)  montrent que l e  courant  e n t r a n t  en mi l i eu  sr"+ s e  t rouve  

accru .  

En c e  q u i  concerne n o t r e  expGrimentation, l a  f i b r e  de  c r a b e  e s t  

d 'abord p r é t r a i t é e ,  pendant 40  minutes  dans l e  milLeu de  r é f é r e n c e  03 l e  

~ i +  reinplace l e  ~ a +  e t  où l e  sr++ remplace l e  Ca++. E l l e  e s t  e n s u i t e  p la -  

c é e  en présence d e  c e  même n i i l i eu  add i t i onné  de  58 irilli d e  T M  pendant 

20 minutes  avant: d ' ê t r e  souniise à l ' a c t i o n  du mi l i eu  e n r i c h i  en K+. Dans 

d e  t e l l e s  cond i t i ons ,  l a  f i g u r e  75 montre que l a  c o n t r a c t u r e  b iphas ique  

e n r e g i s t r é e  en m i l i e u  ~ i + - ~ a + +  (F ig .  69) est considérablement  modi f iée  l o r s -  

que l e  srt' e s t  u t i l i s é  à l a  p l a c e  du ~ a * * .  A première vue,  en ef £ e t ,  l a  

première phase r a p i d e  d e  l a  c o n t r a c t u r e  a d i spa ru ,  s e u l e  p e r s i s t e  une con- 

t r a c t u r e  qu i  s e  développe lentement .  Le maximum d e  t e n s i o n  Cquivalent  en 

moyeiine à 1,84 - + 0,34 ~ ~ . c m - ~  n ' e s t  a t t e i n t  qu 'après  4,70 - + 0,92 secondes 

(n = 4) .  D e  m ê m e ,  l e  phénomène é l e c t r i q u e  e s t  considérablement  mod i f i é  p a r  

r appor t  à c e l u i  observé en m i l i e u  où l e  Ca++ e s t  p ré sen t  ; il s e  m a n i f e s t e  



p a r  une i n v e r s i o n  d e  p o t e n t i e l  d u r a b l e  e t  un décours  sens ib lement  ana logue  

à c e l u i  obtenu précÉdemment dans l e s  expé r i ences  en m i l i e u  ~ a + - ~ a + +  ou 

LI+-c~++ add i t i onné  d ' i ons  Mn++ ( v o i r  f i g u r e s  68 e t  70). A i n s i ,  il ne  se 

m a n i f e s t e r a i t  en m i l i e u  s r + + . q u l u n e  composante d e  couran t  e n t r a n t  pour 

l a q u e l l e  l e  sr++ est ,  s e l o n  t o u t e  vra i semblance ,  capable  d e  remplacer  l e  

~ a " .  La d i s p a r i t i o n  appa ren t e  d'une composante du phénomène é l e c t r i q u e  

et du phénomrne mécanique montre q u ' e l l e  p o u r r a i t  ê tre spéc i f iquement  l i ée  

à un i n f l u x  d e  ~ a + + .  Ce r é s u l t a t  est à rapprocher  d e  c e l u i  de  GAINER (1968) 

q u i  montre que, s u r  l a  f i b r e  de homard, l a  s u b s t i t u t i o n  du ~ a + +  p a r  l e  sr++ 
n e  permet pas  l e  ma in t i en  de  l a  c o n t r a c t u r e .  Tou te fo i s ,  l a  t e n s i o n  p l u s  

f a i b l e  d e  c o n t r a c t u r e  (Fig.  75) e n r e g i s t r é e  s u r  l a  f i b r e  d e  c r a b e ,  en m i -  

l i e u  sr++, peu t  ê t re  imputable  à l a  p r é sence  de  Li+  remplaçant l e  ~ a +  

e x t r a c e l l u l a i r e .  

Dans d e  t e l l e s  c o n d i t i o n s ,  il sembla i t  i n t é r e s s a n t  d e  c o n n a î t r e  

s i  l e  lh+', i n h i b a n t  l e  couran t  e n t r a n t  "prGcocell d e  caC+, peut  condu i r e ,  

en m i l i e u  sr*', à une suppres s ion  d e  l a  c o n t r a c t u r e  "phasique". En f a i t ,  

l a  p résence  d ' i o n s  bh++ (10 &I) au cou r s  du p r é t r a i t e m e n t  en m i l i e u  Li+  

sr*', a b o u t i t  à une r é d u c t i o n  c o n s i d é r a b l e  du phénomène mécanique a i n s i  
" que l ' a t t e s t e  l a  f i g u r e  76. La t e n s i o n  moyenne q u i  n ' e s t  p l u s  que de  

0,85 - + 0,38  ~ ~ , c m ' ~  (n = 5)  se développe beaucoup p l u s  lentement  qu'en 

absence d e  linc+ puisque  l e  maximum n ' e s t ,  c e t t e  f o i s ,  a t t e i n t  qu 'après  

8 ,10  + 0,60 secondes.  Pa ra l l è l emen t ,  l a  v i t e s s e  d e  l a  phase  i n i t i a l e  d e  - 
d é p o l a r i s a t i o n  est considérablement  r é d u i t e  e t  n e  p r é s e n t e  p l u s  d ' i n v e r s i o n  

d e  p o t e n t i e l .  11 senible d i f f i c i l e  d ' i n t e r p r é t e r  c e  r é s u l t a t  dans l a  mesure 

où,  dans l e s  cond i t i ons  précédentes  (présence  de  ~ a + +  e x t r a c e l l u l a i r e ) ,  1.e 

~ n + +  ne  s e n ~ b l a i t  pas  i n t e r v e n i r  au n iveau  des  deuxièmes composantes de 

cou ran t  e t  de  t e n s i o n  mécanique, Aussi ,  f a u t - i l ,  semble- t - i l ,  env i sage r  

qu 'en absence de  Y*++, en  m i l i e u  sr++, s e  déve loppe ra i en t  t o u j o u r s  deux 

composantes mais que l a  première  très r a l e n t i e  masquera i t  l a  seconde 

d 'ampl i tude  p l u s  f a i b l e .  Cette hypothsse s ' a cco rde  avec les r e s u l t a t s  

(F igs  75 e t  76) q u i  montrent  qu'en absence de  ~ n + +  l e  s e u i l  d e  p o t e n t i e l  

d ' a c t i v a t i o n  a p p a r a î t  pour  une v a l e u r  d e  - 40 mV a l o r s  qu'en présence  d e  

fiCC, l e  s e u i l  d ' a c t i v a t i o n  correspondant  au couran t  l e n t  a p p a r a î t  pour une  

v a l e u r  de  - 1 5  à - 20 mV. Bien que l e  couran t  e n t r a n t  d e  sr++ p u i s s e  ê t re  

p l u s  ample que c e l u i  de  ~ a + +  (IIOUXIER e t  VASSORT, 1975 a )  l e  maxi mu^ de 



t ens ion ,  de  l ' o r d r e  de 2 ~ ~ . c m - ~ ,  correspond à c e l u i  observé ( l è r e  compo- 
++ 

sante)  ,en présence de Ca e t  de  ~ i *  ( f i g u r e  69) ; l a  s e u l e  v a r i a t i o n  ré-  

s i d e  dans l a  v i t e s s e  d 'é tabl i ssement  de l a  con t rac tu re  q u i  peut ê t r e  expl i -  

quée par  une c iné t ique  p lus  l e n t e  du courant  de sr*', que c e l l e  du courant  

de  ~ a + + ,  r é s u l t a n t  en une a c t i v a t i o n  l e n t e  des myofilaments. 



Dépo&vùh&on membnancihe & c o n a k a ~ e  polasique d ' une Sibtte 
milscu&xhe nqudet t ique  hoRé& de mabe p t i o d d q  pm u n  acctiohbenien* 
houdain de l a  concen;Dretion expac-e de K (de  1 2 , 9  à 5 1 9  m!A) en 
pttéaence de TEA ( 5 8  m M ) ,  de $i ( 5 1 3  mMl+ttempLaçant les i o ~  Na +jhes.te 
2,6 mli4 s o u  dofime de C U 3 H  Na ) & de Stt hemplaçant le6 icnh Ca . 

La çgncentzetion en jom du milieu de ttédéhence li', ski', TEA 
ut : Mg = 23 ,6  ma4 ; Na = 2 , 6  m M ;  lit = 513 m M ;  K+ = 1 2 , 9  mM ; 
Sh++ = 1 1 , 8  m M ;  TEA' = 58 m M ;  C l -  = 654,? m M ;  C O 3 f i -  = 2 , 6  mM. l ' a c -  
ctrobsement de La concen;Dr&on en K+ a k  dom t téalhé  en nemphçanX 
ml.l à mh4 La p& gttande p&e d a  ionn LC+ du &eu de héda~ence Li*, 
Sir++, TEA pm d u  ionh Ki.  

Le ;trracé e ~ ; t  phé~enté en qu&e patr;ties. Pom chacune d u  p a -  
k i e f ,  : la Axace du hau.2 mo&e l ' é v o h f i o n  de Ra t e m i o n  mécanique de 
conttLaa3ur.e ; la fiace ce&de donne .ed culibtialion en Rmps ( 1  Xop 
Xou;tu L a  s econda avec abbence de fiace à l a  dixigme seconde) ; k?.a 
;tnace du b u  rnun;Dre R 'évohf ion  de l a  dépoldkin&on membttana&e. La 
ptan$ètie @èche p é c h e  R'imXunt où La concevLt>ration e x A x a c W a i n e  
en K suudainemeizt augmentée ( 5 1 6  mM) aptiès 20 m i p e n + $ e  ptié- 
;trraitement de l a  ddbtte dam Re nWe.u de ttédéhenccl L i  , Str , TEA,   LU 

sui;ce à un paé;thaikemed de Ra dibtie de 4 0  m i v r u X u  dam l e  m ê m ~  
miLieu L i ' ,  ~ti" ma,& dépomvu de TEA. La neconde deèche c é d e  l e  
hetoun nu milieu de ttéiéhence li', Sn++, TEA. 





Dépotahhation membiran&e et conixaotune po&sique d'une Sibtie 
mwculahe  squelettique i so lée  de cnabe p o d d q  pur un accnoisnement 
soudain de t a  concenix&on e x @ c W & e  de K (del 2 , 9  i? 51 6 mhl) en 
pkésencedeTEA ( 5 8  m M ) ,  deA4n ( 1 0  n f l ) ,  de Li' ( 5 1 3  md.4) k ~ , o l a ç a n t  
l e s  i o m  Na' (heste+$, 6 mM s o u  dotme de C O 3 f f - ~ a f J  et de S h  hem- 
plaçant t e s  i o m  Ca . 

La concentiiation en i o m  du m i l i e u  d.e ké éience L i ' ,  SC+', 
~n'' es* : /hg'' = 2 3 , 6  mM ; NU' = 2 ,6  mM ; Li' = 513 mM ; K .  = 
St" = I 1 , 8  mM ; TEA' = 58  mM ; Mn" = I O  mM ; C t -  = 674,7  mM ; 
2 , 6  mM. L'accnohaement de la concenah&on en Kt e s t  d o m  kéa 
keml)eaçant m,U à mM l a  p l h ~  girande p W e  d e ,  i o m  Li' du m&Lw 
déience L i ' ,  sat', TEA, Mn" p m  den i o m  K f  . 

TEA , . 
7 2 , 9  rnhi ; 
C03H- = 

Riné en 
de /té- 

Le fiacé e s t  p4é~enté en qu&e pantien. Polol chacune den p a h t i u  : 
la fiace du h a  montire t ' é v o L t i o n  de h t e m i o n  mécnwLque de cornac-  

; l a  a a c e  centirale donne t a  c&bk&on en temps I l  t op  to lLte~ l e s  
seconden avec absence de a a c e  à l a  dixième neconde) ; l a  a a c e  du b u  
monixe t l é v o W o n  de l a  d é p o & w i a t i v n  membtian&e,. La phyimièrie &lèche 
p a é d e  tlim..tant où l a  concenih&on e x x h a c W a i h e  en K ent soudai- 
nement augmentée ( 5 1 6  ml l )  aphès 20 minuten de p é a d e m e n t  de l a  dibiie 
dam t e  mne+eu de hédéience L i ' ,  ~ h " ,  TEA, Mn++, q u i  6ai . t  au^*e i un 
pé&&ement de l a  dib4e de 4 0  nMnu,ten dam t e  m&e miLieu L i + ,  yl*+ 
m a i n  dépohvu de TEA et de ~h". La aeconde Qlèche p4éoine t e  netom 
au milieu de kéiëhence L i ' ,  Sh++, TEA, Mn". 



t i o n  q u i  e s t  a c t i v é e  dès  l a  première composante du phénonène é l e c t r i q u e .  

 importance d e  l ' e n t r é e  de  Ca++ e s t ,  d e  p l u s ,  montrée ê t r e  dcpendante de  

l 'environnement ion ique ,  notamment en ions  fia+ e t  Ifg++, m a i s  Ggalement 

en C l - .  L ' ex i s t ence  d'antagonismes ~ a + + - ~ a +  e t  c ~ + + - M ~ + +  a  a u s s i  pu ê t r e  

également v é r i f i é e .  Le Cl', quant  à l u i ,  e s t  n é c e s s a i r e  pour l e  développe- 

ment d'une c o n t r a c t u r e  normale ; c ' e s t  a i n s i  que l e  remplacement des  i ons  - 
Cl '  pa r  l e s  i ons  NO3 a b o u t i t  à une f o r t e  rCduct ion du phénomzne mécanique 

q u i  peut  s ' i n t e r p r é t e r  p a r  une i n h i b i t i o n  d e  l a  c o n t r a c t i o n  des  myofilaments 

malgré l 'augmentat ion d e  l e u r  a c t i v i t é  ATPasique ( v o i r  c h a p i t r e s  précédents ) .  

 autre p a r t ,  l e s  ions  C l '  c o n s t i t u e n t  l ' e s p è c e  ion ique  q u i  p o r t e  l a  p l u s  

grande p a r t i e  du courant  dynamique s o r t a n t ,   a inhibition d e  c e  courant  

par  l e  TEA f a v o r i s e  a i n s i  l e  développement d e  phénomène mécanique du f a i t  

7 - Conclusion s u r  l e  phénomène d e  c o n t r a c t u r e  
' 

La d é p o l a r i s a t i o n  de  l a  f i b r e  muscula i re  d e  c rabe ,  consécu t ive  à 

l ' a p p l i c a t i o n  d'un m i l i e u  hyperpotassique,intervient s u r  l e  décours  du 

phénomène mécanique, non seulement pa r  l e  n iveau  maximuni q u ' e l l e  a t t e i n t  

mais a u s s i  par  l a  v i t e s s e  avec l a q u e l l e  c e  maximum est a t t e i n t .  A i n s i ,  

des  mod i f i ca t ions  de  l 'environnement i on ique  peuvent a b o u t i r  2 un niveau 

- d e  d é p o l a r i s a t i o n  iden t ique  a l o r s  que l ' ampl i tude  e t  l e  décours  du phéno- 

mène mécanique co r re spondan t , à  l a  c o n t r a c t u r e  peuvent ê t r e  t r è s  d i f f é r e n t s .  

Une importance cons idé rab le  dans l 'environnement i on ique  peut  ê t r e  a t t r i -  

buée à l ' i o n  ~ a + + .  Cet i o n  e s t  e n  e f f e t  montré responsable  d e  l a  phase 

r a p i d e  du courant  e n t r a n t  e t  permet l ' a c t i v a t i o n  d i r e c t e ,  pa r  son i n f l u x ,  

du mécanisme c o n t r a c t i l e  e t  ind i rec tement  p a r  l a  s t i m u l a t i o n  d e  l a  l i b é r a -  

t i o n  d e  ~ a "  p a r  l e s  c i t e r n e s  du R.S., l i b é r a t i o n  inh ibée  p a r  l e s  i ons  ~ i *  

(nos r é s u l t a t s  ; VASSORT, 1973).  Il p a r t i c i p e  également à l a  seconde com- 

posan te  l e n t e  du courant  e n t r a n t  q u i  n ' e s t  pas  bloquée p a r  l e s  i ons  lini+. 
C e t t e  seconde composante permet quant  à e l l e  l e  développement d'une compo- 

s a n t e  "tonique" d e  l a  c o n t r a c t u r e .  

Le phcnontène mécanique peut  donc ê t r e  s épa ré  en t r o i s  conpo-' 

s a n t e s  à s a v o i r  une première l i é e  à l ' e n t r é e  d e  Ca++ correspondant  à l a  

première composante de  courant  e n t r a n t ,  une seconde l i é e  à l ' e n t r é e  d e  

~ a + +  correspondant  à l a  seconde composante du courant  e n t r a n t  e t  une t r o i -  

siènie correspondant  à l a  l i b é r a t i o n  du Ca"+ des  c i t e r n e s  du R.S., l i b é r a -  



d'une d é p o l a r i s a t i o n  p lus  ample e t  cont r ibue  à une é tude  plus a i s é e  de  l a  

con t rac tu re  potassique. D e  p lus ,  l ' a c t i o n  connue des ions (anions e t  ca- 

t i o n s )  t a n t  s u r  l ' a c t i v i t é  ATPasique que s u r  l ' a c t i v i t é  mécanique propre 

des myofilaments i s o l é s ,  p e m e t  de f a i r e  l a  p a r t  de ce  qu i  r e v i e n t  au 

système membranaire e t  d e  ce qu i  r ev ien t  au système m y o f i b r i l l a i r e .  

Un d e r n i e r  point  d o i t  maintenant être abordé : il concerne l e  

.couplage exci ta t ion-contrac t ion  co~ i sécu t i f  à une brève s t imula t ion  é lec -  

t r i q u e  de l a  f i b r e  musculaire. Bien que l ' s t u d e  de ce couplage s o i t  moins 

a i s é e  dans l e  cas  de  l a  secousse musculaire,  e l l e  va ê t r e  abordée, uniquement 

dans l e  cadre  des e f f e t s  des ions d i v a l e n t s  ~ a + +  e t  bfg++ pour l e sque l s  un 

rappor t  optimal e s t  requis  pour l e  p l e i n  développement d e  l a  c o n t r a c t u r e  

pot  a s  s ique  . 





1. Influence des ions ~ a + +  

2. Influence des ions ~ g + +  

3. Conclusion 



~ ' a p ~ a r i t i o n  d'une conductance membranaire au  ~ a + +  d e s  f i b r e s  d e  

c r u s t a c é s  e s t  une phase e s s e n t i e l l e  du couplage exc i t a t i on -con t r ac t ion  

(GIRARDIER e t  c o l l . ,  1963 ; REUBEN et c o l l . ,  1967 ; SUAREZ KUXTZ e t  c o l l . ,  

1972 ; nos  r é s u l t a t s )  dans l a  mesure où l ' e n t r é e  de  Ca++ e s t  r e q u i s e  pour  

l e  développement du p o t e n t i e l  d ' a c t i o n  des  f i b r e s  muscula i res  d e  c r u s t a c é s  

(FATT e t  KATZ, 1953 ; FATT et GINSBORG, 1958 ; HAGIWARA e t  NAKA, 1904 ; 

HAUDECOEUR e t  GUILBAULT, 1972 a ) .  Au n iveau  d'un t e l  couplage i n t e r v i e n t  

également un phénomSne impor tan t ,  dé£ i n i  par  HILL (1949), qu i  concerne 

l ' é t a t  a c t i f .  D e  l 'anipl i tude et  d e  l a  durée  du P A dépend l ' impor tance  d e  

l ' é t a t  a c t i f  e t  donc l ' importarice du phénonène riGcanique. En e f f e t ,  urie 

r e l a t i o n  é t r o i t e  l i a n t  pa r  a i l l e u r s  l a  durée  e t  l ' ampl i tude  d e  l ' é t a t  a c t i f  

à c e l l e s  du P A,  é t a b l i e  p a r  MACPHERSON e t  WILKIE (1954),  l a i s s e  e n t r e v o i r  

que l a  mod i f i ca t ion  du P A ,  n o t a m e n t  par  l e  changement de l 'environnement 

i on ique  va mod i f i e r  para l lè lement  l ' é t a t  a c t i f  e t  donc l a  secousse  r é s u i -  

t a n t e .  Il est d e  c e  f a i t  d i f f i c i l e  de  b i e n  ce rne r  l a  r e l a t i o n  l i a n t  l e  P A 

à l a  secousse.  Cependant, l ' ampl i tude  du P A e s t  s u f f i s a n t e  dans  l a  mesure 

où s a  du rée  s e r a i t  r e l a t i vemen t  impor tan te  pour a c t i v e r  au maximum l e  mé- 

canisme c o n t r a c t i l e .  En e f f e t ,  l e  n iveau  d e  p o t e n t i e l  a t t e i n t  au  s o m e t  du 

P A e s t  d e  f a i t  s u p é r i e u r  à - 10 mV a i n s i  que l ' a t t e s t e  l a  f i g u r e  77.  La 

zone d e  p o t e n t i e l  pour l a q u e l l e  l a  c o n t r a c t u r e  passe  d 'une v a l e u r  minimale 

à maximale e s t  en e f f e t  comprise e n t r e  - 40 e t  - 18 mV. 

Conmie l e s  v a r i a t i o n s  de l 'environnement i on ique  modi f ien t  pro- 

fondément l e  PA (HAUDECOEUR e t  GUILBAULT, 1972 a  ; HAUDECOEUR, 1971, 1975),  

s e u l s  l e s  e f f e t s  d e  v a r i a t i o n  des concen t r a t ions  en i o n s  d i v a l e n t s  ~ a + '  et  

lig++ s e r o n t  é t u d i é s  au n iveau  d e  l a  secousse  niusculaire  dans l e  b u t  de con- 

f i r m e r  l ' a c t i o n  i n h i b i t r i c e  du M~'+ s u r  l ' e n t r é e  d e  ~ a + ' ,  n é c e s s a i r e  au  

développenient a e  l a  c o n t r a c t i o n ,  d é j à  observée l o r s  d e  l ' é t u d e  d e  l a  con- 

t r a c t u r e  potass ique .  

1 La f i b r e  m u s c u l a i r e . i s o l é e  de  c rabe  e s t  p l acée  dans l a  même cuve 

que précédemment (c l lap i t res  III et IV). La s t imi i la t ion  é l e c t r i q u e  e s t  



PoXentid d 'acAion, enzeginfittie d a a  .te, c o n U o a  nohrndei, 
obtenu pm appficcaüon au niveau de l a  dibhe apudett iyue de 
mabe, d'un m é n u  de counant dépo&vdant. 

La concemat*on en i o n a  de la eabodon ut : CU" = I 1 , a  mM ; - 
MCJ" = 23 ,6  mh4 ; Na' = 515,6  mM ; K' = 1 2 , 9  m?d ; C l -  = 5 9 6 , 7  mh4 ; 
~ 8 3 f - f -  = 2 ,6  mM. 

La &ace nup&eune hoh,izontaee de .t'emegh&ement comihei- 
pond au p o t e m d  O de héb&ence. 

Thacé pubfie au Jounnd de Phyniologie, PNLi6, 1 971,  - 7 3 ,  
663-614 p a h  BRULE d c0.U. 

effectuée par l'intermédiaire d'électrodes constituées de plaques d'argent 

placées de part et d'autre de la fibre de manière 3 obtenir une stimulation 

d'ensemble de la préparation. En effet, une stimulation ponctuelle, notam- 

ment par microélectrode, déclenche un potentiel d'action qui décroit géné- 

ralement exponentiellement en fonction de la distance (FATT et KLZTZ, 1953 ; 

HAUDLCOEUR et GOILDAULT, 1972 a) témoignant d'une absence de propagation 

de type autorégénératif en surface à l'inverse de ce qui se passe au niveau 

de l'axone et de la fibre squelettique de verttbrés. De plus, dans de tel- 

les conditions de stimulation d'ensemble, il s'avère impossible, à cause 

des artéfacts, d'enregistrer simultanément le potentiel de membrane par 

microélectrode. 



Lors d e  l ' é t u d e  des  e f f e t s  d e  mi l i eux  d e  concent . ra t ions v a r i é e s  

en i o n s  ça++ e t  xg*+, les f i b r e s  s o n t  préalablement  ba ignées  pendant 10 

minutes  p a r  ces mi l i eux  avant  d ' ê t r e  soumises aux e f f e t s  d e  l a  s t i m u l a t i o n  

é l e c t r i q u e .  

111 - RÉSULTATS ET DISCUSSION 
Les f i b r e s  muscula i res  d ' i n v e r t é b r é s  ne semblent pas  "en appa- 

rence" répondre à l a  l o i  du t o u t  ou r i e n  c a r  l a  réponse mécanique n ' e s t  

pas  d'emblée maximale (NAGAI, 1953 ; SUGI e t  KOSAKA, 1964). La f o r c e  con- 

t r a c t i l e  e s t  f o n c t i o n  d e  l ' an ip l i tude  e t  d e  l a  du rée  de  l a  s t i m u l a t i o n  

( S U G I  e t  ICOSAKA, 1964 ; EDWARDS e t  c o l l . ,  1964). En ce q u i  concerne n o t r e  

p r é p a r a t i o n ,  l a  du rée  de  l ' impu l s ion  é l e c t r i q u e ,  app l iquee  d e  p a r t  et 

d ' a u t r e  d e  l a  f i b r e ,  est c h o i s i e  é g a l e  à 15 ms .  Dans c e s  c o n d i t i o n s ,  la. 

t e n s i o n  d e  l a  secousse  muscu la i r e  r é s u l t a n t e  c r o î t  a l o r s  avec  l ' i n t e n s i t é  

d e  l a  s t i m u l a t i o n ,  a l o r s  que l a  réponse  E l e c t r i q u e ,  s u r  de  t e l l e s  f i b r e s  

d e  g r o s  d iamèt re ,  e s t  de  t ype  t o u t  ou r i e n  (HAUDECOEUR e t  GUXLBAULT, 

1972 a ; BRULE et c o l l . ,  1977 a ) .  C e t t e  c o n t r a c t i o n  graduée p o u r r a i t  r f s u l -  

ter  de  l a  non-propagation a u t o r é g é n é r a t i v e  du PA en s u r f a c e ,  pu isque  de  

t e l l es  c o n t r a c t i o n s  graduées son t  e n r e g i s t r é e s  s u r  les f i b r e s  d e  g r e n o u i l l e  

dans  l e  c a s  où l ' a c t i v a t i o n  de l a  conductance au ~ a +  e s t  é l i m i n é e  (inmer- 

s i o n  dans un m i l i e u  s ans  ~ a + )  (WXLEY e t  TAYLOR, 1958 ; KATIINAFJE, 1958 ; 

v o i r  SUGI e t  KOSMA, 1964).  Cependant, d ' a u t r e s  peuvent i n t e r -  

v e n i r ,  à s a v o i r ,  d 'une p a r t  l ' e x i s t e n c e  d'un l é g e r  phénomzne d ' e s c a l i e r  

(BRULE e t  c o l l . ,  1970 ; BRULE, 1972) ,  d ' a u t r e  p a r t  l a  p résence  chez c e t t e  

f i b r e  d'une po ly- innerva t ion  (synapses  e x c i t a t r i c e s  e t  i n h i b i t r i c e s ) .  

 e existence d e  cette réponse inuscula i re  graduée e s t i l l u s t r f e  à l a  f i g u r e  78. 

La f i g u r e  79 montre les phases  d e  c o n t r a c t i o n  e t  d e  relâchement  l o r s  de  l a  

secousse  niaxirnale pour une durée  d e  choc d e  15 ms .  Dans ce c a s ,  

l a  t e n s i o n  e n r e g i s t r c e  est  de  O,Z &.cmw2 a l o r s  que l o r s  d e  l a  c o n t r a c t u r e  

p o t a s s i q u e  (phGcom2ne b i e n  p l u s  d u r a b l e ) ,  daris les c o n d i t i o n s  phys io logi -  

ques normales ,  l a  t e n s i o n  noyenne e s t  de  2,7 ~g.crn'~.  

Pour chaque f i b r e  t e s t c e  en s o l u t i o n  anorriale,  l a  t e n s i o n  naxi- 

m a l e  d e  r é f é r e n c e ,  développée l o r s  de  l a  secousse ,  correspond à celle enre-  

g i s t r é e  pour une durGe de choc de  15  m s  e t  une i n t e n s i t é  cor respondant  au 



plateau de  tension (Fig. 78) ; l e s  fibres sont stimulées 2 l a  fréquence 

d e  0 , l  cycle/s. 

Temion mécanique dévdoppEe pm une dibhe m ~ c u R a h e  aque- 
le,tï2que AnoLée de ctrabe, exptumée en g . cm-2, LOU de necouns e4 
en donction de lu am~U.e&on (exp&ée pm temian  éLeu3icjue 
appfiquée au niveau d u  Ueofitoda n A é u  de patr/t & d'se de 
la &lbte). 

Chaque &dik v&cd xepxhente L'enneghkhement d'une ae- 
cowae munculcûhe. La duhée du choc de a;tunLLe&on en.t de 75 w eA 
la dt~équence de 0,7 cycLelaeconde. 

Exemple d ' evnegktkment,  dam L u  condiXLom nonmdeA, 
de la secoubne m u b c W e  maxhde  dévdappée pan la dibhe 
~ q u d m q u e  de mabe nownhe à un ctréneau de a , t i x f i U v n  d'une 
dmée de 15 mn. 

LfenhegAnkhement en t  obtenu n ~ r  un euineghkhu ù p h e ,  
cwrviLiizE&e, type S EFRAM . 





1 - Inf luence des ions ~ a + +  

.Les figures 80 et 81 montrent respectivement les effets ue mi- 

lieuxpauvre et riche en ca*+ sur l'amplitude de la secousse en fonction de 

ltintensit8 de stimulation. Ainsi, un appauvrissement d'on quart de la con- 

centration extracellulaire en cat+ di~inue faiblenient la tension maxinale 

de contraction. Le seuil d'intensité de stimulation permettant le dévelop- 

pement de la secousse n'est sensiblement pas modifié (Fig. 80). cornue il en 

est par ailleurs de même pour le milieu trPs enrichi en ~ a + +  (4 fois la 

concentratibn extracellulaire normale). Cependant, dans ces dernières condi- 

tions. la tension mécanique maximale de la secousse a considérablement 



augmenté, d'environ 65 p. 100 (Fig. 81). Les résultats correspondants aux 

différents milieux de concentration variée en ions cai+ sont traduits par 

la courbe.exprimant l'évolution de la tension mécanique maximale de con- 

traction en fonction de la concentration extracellulaire en ~ a + +  (Figo 82). 

La tension maximale de référence (100 p. 100) correspond à celle enregis- 

trée pour un envirorinemcnt ionique en caf+ normal. Il est B noter que la 

suppression du Caf+ extracellulaire aboutit à la suppression de la secous- 

se  usc cul aire alors qu'au niveau de la fibre squelettique de vertébrés, 

l'absence de ~ a + *  extracellulaire n'entraîne pas l'annulation de la se- 

cousse (SANDOW et coll., 1975 ; ENDO, 1977). Par contre, en ce qui concer- 

ne la fibre musculaire de crabe, la disparition de la secousse n'est pas 

pour surprendre dans la mesure où, également sur la fibre de crabe, 

HAUDECOEUR et GUILBAULT (1972 a) observent la disparition du PA en absence 

de ~ a + +  extracellulaire. De même, 1 'enrichissement du milieu extracellu- 

laire en ~a", conduit à une augmentation de l'amplitude du PA 2 un ac- . 

croissement de l'influx de ~ a + +  (HAUDECOEUR et GUILBAULT, 1972 a) qui rend 

donc compte du renforcement de la secousse observé. Cependant la chute de 

tensionconstatée au-delà d'une concentration externe en ~a'+ de 10 fois la 

normale ne peut, semble-t-il, être imputable 2 l'accroissement de la pres- 

sion osmotique du milieu dans la mesure 03 un plus fort accroissement de 

Temion mécanique déveXoppée pm une bibtre rn~cul-ahe aqu&eX- 
.tique h a l é e  de otzabe, e x p h é e  en U & ~ A  dtrb,i&~&u ( p . 1 0 0 1 ,  Loa 
de aecounne en ~onc;tion de La temion  de a ~ m ~ o n ~ a p p f i q u é e  au 
niveau d a  élec;DLoda n a u é u  de p a h l  e.t d' au tu  de & Sibrre, 

La vaLeut 100 p,10Q comapond à la fernion m a ~ ~ e  de La ne- 
coub e mrlncLLedihe obfenue en W e u  de ~réçétrence @ don$ & concen-- 
Ahation en iorn ut : Cat+ = 11,b mh1 ; Mgt+ = 2 3 , 6  mM ; Na+ = 
515,6 mM ; Kt = 7 2 , 9  mM ; CL- = 596,7 mM ; C03fi- = 2 , 6  mM. La combe 

@ ut obtwue en miLLeu de c o n c e M o n  diW4en.t~ en Cat+ ( b , b 5  mM) 
aptra un pf~~W~&erneYLt de l a  dibhe de 10 n i i z u , t e ~  dam ce &eu. La 
hëductXon de la concenRn&on en Cat+ ut t~éaeinée en nowtxayant au 
miLieu de trédhence du CaCl, ( l e  maintien de la conceruk&on en C l -  
ut obtenu patl appuh;t convenable de ckeotrhqdtrate de choline),  

La Oibhe ~ A X  aa%ndée pm d u  chou d'une dmée de 15 mb, à une 
btrdquence de O ,  I c q d e l i  econde, 



pression osmotique permet le maintien de la tension comme cela va être 

montré (Fis. 86). 

Temion mécanique dévcdoppée pm une aibhe muncduAze hqucdd- 
;tique h a l é e  de w b e ,  e x p ~ m é e  en wita m b W u  ( p .  1 0 0 ) ,  lom 
de tu secounse en  ond don de l a  f e ~ i o n  de b;timula&lon appfiquée 
au nivmu d a  élecixoden siXuéu de parr/t eA dla&e de .ta dibhe. 

La valeun 100 p. 7 00 comapond à & ;teMnion maximde de l a  be- 
coase  rnu~>cwb&e obf enue en &eu de hé6éttence @ d o n t  lu concen- 
M o n  en Laru u f  : Ca++ = 1 1 , 6  mM ; Mgi+ = 23,6 mM ; Na+ = 515,6 
tnM ; K+ = 7 2 , 9  mM ; C l -  = 596,7  rnM ; C U 3 U -  = 2 , 6  mhi, La combe@ 
en2 obfenue en. &eu de concentmiion d i ~ ~ é t r e n t e  en Cae+ (47 ,2  mMJ 
a@& wl phéZt&ernent de lu d i b m  de 1 0 tninu.ta d m  ce W e u .  
L'appotrrf: de Ca++ u f  néaeiné d o u n  donme de C f f 3 C U 2 C O O - .  

La dibrre ut 6;timuRée pm d u  chou d'une dmée de 7 5 m, à une 
&dquwce de O , ]  cycRelbeconde. 
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Lors d e  cet te  étude des e f f e t s  du Ca++, l'apport. de Ca++ est  

réal isé  sous forme de propionate. Dans de t e l l e s  conditions, l e s  très 

faibles modifications de force ionique e t  de tonicité des milieux ne peu- 

vent cependant pas expliquer l e s  variations de tension observées. 

Temion mécanique maximale moyenne dévdoppée pan den  6Lbaes 
rnuncukiha i q u d c t t i q u a  h o l é u  de cnabe, e x l é e  en uni?$& 
mbiahcdm (p,  1 0 0 ) ,  Loicn de i e c o u ~ i e  en @notian de Ra concerikrtcr- 
;tion e W c a d & e  en Ca", 

La v d e m  100 p.  100 cornen pond à l a  Xemion rna&de de l a  
secounie muncLLeaUte en &eu de hé@hence d o n t  la concentttdon 
en iom U X  : Mg'+ = 23,6 rnM ; Na' = 515.,6 mM ; Kt = ? 2 , 9  mM ; 
Ci? = 596,7  rnM ; C03ff- = 2,6 mM &t Ca++ = 1 1 , 6  mM, 

La c o n c e M o n  e u h a c m d d e  n o m d e  ( e  n )  en Ca+* e s t  
fieptténenXée i w r  Ra combe pm Le p o i n t  d o n t  L1aba&ie enX 7 ,  La 
néducLion de La conceMRtr~on eM Ca+* at héathée en iow..tttayant 
au nuXieu du CaCL2 (Le maintien de La concevu%&ian en C l -  a k  
obzenu pan  appoht convenable de ckeohhychate de chofi~ze. powr 
chaque W e u  Xe&&) . L 'appukt de Ca++ ut qu& à Lui tréaeiné 
sou dome de Cff3Cff2COO-, La dibae a;t au paé&bLe p h é U & e ,  
pendant 7 0 minutu,  d m  chaque W e u  XuXé, 

Chaque p o i n t  de lu combe f i ephen te  m + a ( n  = 8). - 



Influence des ions Kg++ 

Tout comme pour les ions ~a++, les effets de la variation de la 

concentration extracellulaire en Mg++ sont étudiés. Au niveau de la contrac- 
++ ture potassique, le Mg était présenté corne un ion intervenant sur la con- 

ductance dynamique au ~ a + +  ; un milieu enrichi en ~ g * +  inhibe l'activation 

de la conductance dynamique au ~ a + +  de la membrane. De ce fait, les ions 

~ g + + ,  modifiant la conductance calcique et par conséquent l'influx de ~a++, 

doivent donc également modifier la réponse mécanique. Les figures 83 et 84 

donnent deux exemples concernant la variation de l'amplitude de la secous- 

se musculaire en fonction de la stimulation en milieu pauvre en ~ g + +  ( 1 / 4 )  

et riche (x 2). En milieu appauvri en ions big++ la tension mécanique de la 
secousse est accrue. La encore, comme pour les ions Ca++,l'accroissement de 

tension peut également être interprété par la modification du potentiel 

d'action qui présente, en milieu pauvre en Pig++, une vitesse de phase 

ascendante beaucoup plus grande (IIAUDECOEUR et CUILBAULT, 1972 b ; HAUDE- 

COEUR et coll., 1972)bien que l'amplitude du potentiel d'action paraisse 

indépendante de la concentration extracellulaire en M ~ + +  (FATT et GINSBORG, 

1958 ; HAUDECOEUR et GUILBAULT, 1972 b). De plus, les effets inhibiteurs 

du M ~ + +  sur la conductance au ~ a + +  se manifestent par une modification du 

seuil d'intensité minimale d'apparition de la secousse mécanique 

Temion mécanique dév&oppéc pm une dibne muhcdk2z.e aqudct- 
;tique Aolée  de m b e ,  e x p ~ m é e  en wici;té~ ar~bi&aihc% ( p .  100 ) , lott?l 
de aecouclae en boncd2on de Ra temion  de a L i m W n  appfiquée au 
nLveau d u  éle&oden aLtuéeh de part;t eA d ' m e  de kk aibne. 

La valeuh 700 p.700 cornupond à ta kenhion maximale de kk 
a ecouba e m~cLLeaVLe obtenue en W e u  de hédettence @ d o n t  Ra con- 
cevuhu5on en h m  ~ A X  : Ca++ = 71,b mM ; Mg++ = 23,6 mM ; Na+ = 
575,6 mM ; K+ = 1 2 , 9  mM ; C l -  = 596,7 mM ; C U 3 f f -  = 2,6 mM, La combe 

@ C L A ~  obkenue en ~~ de c o n c e W n  didbénente en Mg++ ( 5 , 9  mM1 
aphb un phiiXk&ment de La dibne de 70  nult ta d m  ce mi.tieu. La 
hédudon de ta c o n c e W o n  en Mg++ ut héaeinée en aaun;Dtayalzt au 
&eu de héaettence du M g E 2  ( l e  mainfLen de Ra c o n c e M o n  en C&- 
~ A X  obkenu pm apporz;t convenable de cheohhydrtate de chofine) . 

La aibtre e ~ l t  a2imLLeée pm d a  chas d'une dunée de 1 5  m, à une 
~ttéquence de 0,7 cyctelaecande. 



(Figs 83 et 84). La figure 85, résumant les effets des différents nilieux 

testés, montre que la tension mécanique maximale de la secousse est obtenue 

Lorsque la concentration extracellulaire en M ~ + +  est réduite entre 1/4 et 

1/10 ae sa valeur de référence ; tout accroissement de la concentration en 

~ g + +  extracellulaire aboutit 2 une réduction de la tension mécanique. 

11 semble bien que le FIg++ agisse corne un frein vis-à-vis de l'entrée de 

~a++. Dans de telles conditions, le maintien .du rapport des concentrations 

extracellulaires des ions ~ a + +  et Pig++, à sa valeur de rzférence, devrait 

aboutir tout Gomme pour les concentractures potassiques (Fig. 46) à un 

maintien de l'amplitude de la secousse. La figure 86 montre en effet qu'il 

en est bien ainsi. Ce phénomène correspond là encore à ce qui est observé 

par IiAUDECOEUR et GUILBAULT (1972 b) : ils montrent que l'accroissement 

simultané du cat' et du Hg++ en naintenant constant le rapport de leur 

concentration à la valeur de référence conduit à l'absence d'effet sur 

le PA. 

1004 / - = - - -  - - - =  ( a )  



Temion mécanique dévdoppée p a h  une dibhe mwcd&e squdet-  
fique Dotée de chabe, exphimée en d é b  anbxktrahes ( p .  1 0 0 ) ,  Lou 
de secouse en donotion de lu tertsion de sLimnueaüon appfiquée au 
nLveau d e s  éeect>rodes s**uées de p a h t  et dlau*tie de la dibhe. 

La v d e m  1 00 p .  1 00 cornes pond à la ten6ion maximale de la s e- 
cou~se  maclLeaiile obtenue en d e u  de hédéhence @ d h n t  lU concen- 
lxa&ion en iom est  : Caii = 1 1 , 8  mM ; Mg++ = 23,6 mM ; Na+ = 515,6  
d ;  K t =  1 2 , 9  m M ;  CL- = 5 9 6 , 7  m M ;  C03H- = 2,6 mM. Lacombe@ 
est  obtenue en &eu de concentttlkion d*6@hente en Mg** ( 4 7 , 2  mM) 
apha un phé&mi.tement de lU 6ibhe de 10 ainlLten dam ce W e u .  
L'appoht de Mg++ est  h é U é  60~16 dohme de SOL+--. 

La dibae es t  saXmuRée p a h  d e s  chocs d'une dmée de 15 mn, à une 
dhépuence de 0 , l  cy&e/s econde. 



Temion mécanique maxhale moyenne dévdoppée pah d u  dibires 
mucueaVLu eaqu&d.tiques isolées de m b e ,  exphimée en uni-té~ 
~v~bi.&u&es ( p .  1 0 0 ) ,  .&ou dg seco116eae en donction de l a  concentza- 
son e*c&LLeai/Le en Mg++, 

La v a l e u  100 p. 100 cornupond à ûI t emion  maximale de la eae- 
wU66e rn116cueaiire en &eu de hé@hence d o n t  concenthlLtion en 
Loi0126 est  : Cai+ = 1 1 , 8  mM ; Nai = 515,6 mM ; Kt = 12,9  mM ; C l -  = 
596,7  mM ; COBU- = 2,6 mM et Mg++ = 23,6 mM. La concentiration ertha- 
cmueav l e  n o m d e  ( e  n)  en Mg++ ut i lepbentëe  nutr l a  couhbe pm 
l e  point  dont l'abncinse ut 1 .  La heduction de l a  c o n c W o n  en 
Mgt+ e s t  héaeinée en hoahayant  au milieu du MgC12 ( l e  maintien de 
la conc-on en C l -  e s t  obtenu pan appoht convenable de cheoh- 
h y W e  de chofine powr chaque &eu t e s t é ) .  L'appoht de Mg++ ut 
quant à LW hhaeLsé n o a  dome de Nb--. La dibhe ut au phéaûible 
wéakuitée, pendant I O  minaes, dam chaque W e u  . t u t é .  

Chque p o i n t  de ûr combe hepilbente m + o ( n  = 8 ) .  - 



.. 
Temion mécanique m a x i d e  développée p& d a  d i b h ~  m u n c W U  

a y u ~ ~ q u U  h o L é a  de m b e ,  exprtimée en unLtE~ a h b & a h ~  ( p . 7 0 0 1 ,  
t o m  de decoune en bondon  de conce&ation ex f t t c rc&We en 
Ca++ e;t Mg++ (niaintien du nappoltt  den concen&a;tions de Ca++ 4/t de Mg++ 
à la v d e ~ l h  de r~é@tence, s o i t  77 , t i /23 ,6  = 0 , 5 ) .  

La vdeuh 100 p.700 cornupond Ci l a  Remion maGmde de la se- 
coube r n u n c w e  en W e u  de /tédetrence d o n t  La concerzAnakion a R  : 
Nai = 515 ,6  mM ; K+ = 12 ,9  mM ; CL- = 596 ,7  mM ; C U 3 f f -  = 2,6 mM ; 
ct Ca++ = 7 1 ,  d mM, Mg++ = 23,6 mM. LU conce&a;tiom ex; t tLac&wU 
rWhdU ( e  n) en Cat+ e..t en Mg++ d o n t  ficp~éAevttéc% d m  h combe patt 
t e  p o i n t  d o n t  l1abb&ae ~ A X  7 .  La irgduction d a  concen&atxkvin en Ca++ 
&t en Mgt+ UR:  h & u h é e  en sou-lkkayautt au &eu du CaC12 du MgCL2 
(Le mcUYttien de t a  concen;Dration en CL- UA: obRenu part appotr;t conve- 
nabte de ckeonhydmte de cho&ne pom chaque mUeu  ; tuRé) .  L'appottt de 
Cai+ &al%& doub ~ o m e  de CH 3 C f f 2 C O O - ,  C~XLLL de Mg++ aoun ~ o m e  de 
S04--. La dib/re U R  au ptrédabte p ~ M é e ,  p w d &  10 minda, dam 
chaque milieu kaXé.  

Chaque point de lu combe trep46thente m - + o In = b )  . 



Ainsi, si l'accroissement de 1a.concentration en Ng++ entrafne, 

comme cela vient d'être précisé, une diminution de la tension de la secous- 

se, par contre, l'accroissement simultané en ions ~ a " ,  dans les mêmes 

proportions, permet son maintien. Il en est par ailleurs de mênie lors de 

la réduction au 1/4 des valeurs de référence des concentrations en ~ a + +  

et ~ g + + .  Pour des diminutions plus importantes en ions Ca++ et Plg++, la 

tension de référence n'est pas maintenue,fait lié semble-t-il à un fort ap- 

pauvrissement de la concentration intracellulaire du M ~ + +  qui conduit 2 une 

contraction plus faible des myofilaments et à une diminution de leur acti- 

vité ATPasique (chapitres précédents). Cette annulation ou sa diminution 

est également liée, indépendamment des effets du Ilg++, à l'absence ou à 

l'entrée trop faible de ~a++. 

3 - Conclusion . 

Les résultats concernant les effets des ions divalents, sur le 

secousse, sont en bon accord avec ceux obtenus lors de l'étude de la con- 

tracture potassique.  existence d'une régulation de 1' in£ lux de Ca++, 
nécessaire au raccourcissement myofibrillaire, par le M&++ extracellulaire, 

se trouve ainsi confirmée et, seul le maintien d'un rapport de concentra- 

tions permet l'enregistrer~ent de secousses musculaires d'égales amplitudes. 



C O N C L U S I O N  G E N E R A L t  



I I I  - CONTRACTURE 

" 



	
 étude du couplage excitation-contraction de la fibre musculaire 

striée de crabe a conduit à l'analyse de l'activité ATPasique des protéines 

de structure de cette préparation et a révélé une corrélation parfaite âvec 

la contraction de ces myofilkments isolés, dès l'instant où les ions Cl" 

sont présents dans l'environnement ionique. Si, au niveau de l'activité 

ATPasique, l'hydrolyse de ~'ATP par les protéines de structure est consi- 

dérablement accrue en absence totale de Cl', c'est-à-dire en présence de 

sulfate, de méthylsulfate ou de nitrate, l'énergie supplémentaire libérée 

n'est pas utilisée pour le phénomène mécanique ; la contraction résultante 

des myofilaments isolés est en effet beaucoup plus faible en absence de 

Cl'. Ainsi, les ions Cl' semblent constituer un maillon indispensable pour 

le bon "fonctionnement mécanique" des myofilaments. 

En ce qui concerne l'activité ATPasique, des concentrations op- 

timales ont été mises en évidence pour les ions ~ a + +  et ?.fg++ ainsi que pour 

le substrat : 1'ATP. En effet, la quantité de substrat nécessaire pour ob- 

tenir une activité ATPasique maximale est de 2 rnM bien que la diminution 

de cette activité ATPasique, pouvant résulter d'une inhikition par exccs 

de substrat, pour des concentrations supérieures (3 et 4 cikl) en ATP ne 

soit pas très importante. De fait, au niveau des nyofibrilles de crabe, 

DE VILLAFKMiCA (1967) enregistre un maximum d'activité, suivant les rilieux, 

pour des teneurs en substrat comprises entre 2 et 6 al!. 11 est toutefois 

bien connu que de hautes concentrations eri substrat inhibent 1"'ATPase 

myofibrillaire" iriGpendanz~ent Cie la présence d'ions activateurs divalents 

(PERRY et GREY, 1956 ; FINKEL et GERGELY, 1961 ; DE VILLAFBANCA, 1967). De 

la même manière, un optimum de concentration est observé pour les ions caf+ 

(PORTZEIiL et coll., 1969). Au niveau de notre préparation de u~yofibrilles 

isolées de crabe, l'activité ATPasique, mesurée par la quantité de Pi 

libéré, s'accroît avec la concentration en ions Ca++ du milieu environnant 

jusqu'à ce que cette dernière atteigne une valeur de 1 mM. Au delà, l'acti- 

vité ATPasique diminue. De façon similaire, l'environnement en ions ygf+ 

est très important et un optimum est également révélé.  activité ATPasique 

croît sensiblement jusqu'à une concentration en ~,g++ de 1 d i ,  se maintient 

jusqu'à 3 mM, diminue très légèrement jusqu'à 7 mF, puis au delà, une 



i n h i b i t i o n  beaucoup plus importante e s t  observée. De f a i t ;  une l é g è r e  a c t i -  

v a t i o n  de  1"'ATPase n iyof ib r i l l a i r e"  par l e  Mg++ (concentra t ion  f a i b l e )  peut 

donc être. observée en présence de  ~ a + + -  

Au niveau de ~ " ' A T P ~ s ~  n iyof ibr i l la i re" ,  ces  ions d i v a l e n t s  ne  

sont  cependant pas seu l s  à i n t e r v e n i r  ptiisque l a  présence ou non d ' ions  

monovalents ( ~ a '  e t  K+) modif ie  de  f a ~ o n  considérable  l ' a c t i v i t é  ATPasique 

des myof ib r i l l e s  de  crabe. Déjà en  1973, FENNER e t  c o l l .  a v a i e n t  montré 

que, s u r  l a  myosine myocardique p u r i f i é e ,  l ' a c t i v i t é  ATPasique é t a i t  

i nh ibée  add i t ion  de ~ a +  en présence d e  K' ou d e  Ca++, ces  deux d e r n i e r s ,  

p r i s  s€iparément, Gtant des c a t i o n s  a c t i v a t e u r s  de l a  prépara t ion  considé- 

r ée .  D e  même pour l e s  m y o f i b r i l l e s  de crabe ,  l a  suppression ou l a  réduct ion ,  

du mi l i eu  de ré fé rence  (en présence de caf+ e t  de ~ g + + ) , d e s  ions ~ a +  ou des 

ions K+ provoque un renforcement de 1 ' a c t i v i t é  ATPas ique. La réduct ion  

simultanée de ces  deux ions q u i  malheureusement a  é t é  e f fec tuee  avec une 

l é g è r e  réduction de l a  concentra t ion  en Cl' du mi l i eu  environnant (p réc i -  

p i t é  avec l e  chlorhydra te  d e  cho l ine )  a  conduit ,  également, à un renfor-  

cement de l ' a c t i v i t é  ATPasique. Toutefofs ,  dans c e t t e  d e r n i è r e  cond i t ion ,  

l a  concentra t ion  en C l -  e s t  passée  de 76 à 50 mM e t ,  c e t t e  v a r i a t i o n  

s e u l e  des anions, comme c e l a  a  é t é  cons ta té ,  ne modifie  que t r è s  faiblement 

1 ' a c t i v i t é  ATPasique. Cependant, 1 'anion d"accompagnement a  une importance 

considérable ,  l o i n  d ' ê t r e  négl igeable .  L ' a c t i v i t é  ATPasique est en e f f e t  

augmentée réversiblement lorsque  tous l e s  ions C l -  de 1 a . s o l u t i o n  son t  

remplacés par des  ions mé thy l su l fa te  ou s u l f a t e .  La p o s s i b i l i t é  de  consi- 

d é r e r  l ' i o n  C l -  coumle régu la teu r  peut donc ê t r e e n v i s a g é e d è s  à présen t  dans 

l a  mesure où l a  v a r i a t i o n  de s a  concentra t ion  de 50 à 106 d l  ne modifie ,  

par  con t re ,  quasiment pas l ' a c t i v i t é  ATPasique. Quoiqu' i l  en s o i t ,  un pre- 

mier schéma (Fig,  87) peut  dès l o r s  résumer l 'ensemble de ces  e f f e t s  ion i -  

qes au niveau de  l ' a c t i v i t é  ATPasique des  p ro té ines  de s t r u c t u r e .  Ce sché- 

ma s i m p l i f i é  pourra par  l a  s u i t e  s ' i n t é g r e r  aux a u t r e s  concernant l a  con- 

t r a c t i o n  des myofilaments e t  c e l l e  de l a  f i b r e  i n t a c t e  pour a b o u t i r  à un 

schéma cybernétique du couplage exci ta t ion-contrac t ion  de  c e t t e  prépara t ion .  



sans Na+ 

Act ivaé  ATPadique des pkotéines de ~*nuotwle en donotion 
de 1' envhonnement ionique. 

Les @èches en ;trr& pt&n notées pm un digigne@keph~entent un 
e56e5 pos.Nd de l ' i o n  d m  l lao t i vL té  ATPahique &m que t e s  dlè- 
ches en p ~ i v & i & ? é A  notées pm un ~ i ~ n e O k e p a e n t e n t  un néga- 

La pésence des deux t y p e ,  de dtèche, p o u  t e s  i o m  Ca*' et M94; n w n ~ ~ e n t  t1 existence d 1  un opfimm de c o n c c ~ ~ o n .  

Une bonne corrélation (Fig. 38) entre l'activité ATPasique de ces 

protéines de structure et la contraction des myofilaments, tels qu'ils sont 



obtenus aprcs d e s t r u c t i o n  des  sys tènes  menbranaires (Figs '21 e t  22), 

e x i s t e  dès  l ' i n s t a n t  où l e s  ions  C l -  se t rouvent  p résen t s  dans l e  mi l ieu .  

Les mêmes optima de  concentra t ions ,  ou des  va leurs  proches, sont  obtenus 

pour l e s  ions Ca++ et M ~ + +  pour l a  con t rac t ion  des  myofilaments t o u t  comme 

pour l e u r  a c t i v i t é  ATPasique, Toutefois ,  il e x i s t e  au niveau de  l a  contrac-  

t i o n  une interdépendance e n t r e  l e s  concentra t ions  r e spec t ives  en ~ a + +  et 

en M~++. En e f f e t ,  pour des concentra t ions  relat ivement basses  en Mg ++ 

(1  e t  3 niM), l a  concentra t ion  en ~ a + +  peut  ê t r e  augmentée fortement au- 

dessus de l a  va leur  de  1 mM sans pour a u t a n t  inh ibe r  l a  con t rac t ion  résu l -  

t a n t e  des fi~yofilaments ; l a  t ens ion  e s t  niaintenue à une v a l e u r  maximale 

pour l a  concentra t ion  considérée en Ca++ e t  s e  t rouve ê t r e  proche de 

2 ~ ~ . c r n ' ~ .  Par con t re ,  pour des  concentra t ions  supér ieures  en Pfg++ ( 7 ,  10  

e t  15 I ~ M ) ,  une concentra t ion  optimale de 1 mM de  ~ a + +  e s t  observée. La 

t ens ion  maximale a l o r s  e n r e g i s t r é e  l ' e s t  pour des va leurs  de  concentra t ion  

en Mg++ de  3 e t  7 mEi (va leurs  comparables à c e l l e s  qu i  permettent  l a  meil- 

l e u r e  a c t i v i t é  ATPasique). 

S i  l e s  ions d i v a l e n t s  présentent  des concentra t ions  optimales 

pour l ' ob ten t ion  d'une t ens ion  mécanique maximale, il f a u t  p r é c i s e r  que, - 
dans ces "conditions maximales", l a  t ens ion  peut cependant ê t r e  r en fo rcée  

dans l a  mesure où l ' une  ou l ' a u t r e  des espèces ioniques Na+, K+ e s t  absente  

du mi l ieu .  En e f f e t ,  dans ces  cond i t ions ,  une t ens ion  de 4 ~ ~ . c m - ~  peut 
CI e t r e  obtenue. De façon s i m i l a i r e ,  un renforcement d e  l a  t ens ion  mécanique 

des  f i b r e s  g lycér inées  en présence d'une concentra t ion  déterminée de  M ~ + +  

a par  a i l l e u r s  d é j à  é t é  observée par  BOWEN e t  MANDELKERN (1970) avec un 

s e u l  ca t ion  monovalent (K') . Cependant en c e  q u i  concerne l a  f i b r e  de 

crabe  l a  suppression à l a  f o i s  du Na+ e t  du K+ a b o u t i t  à une l é g è r e  dimi- 

nu t ion  de .la t ens ion  de  con t rac t ion .   autre p a r t ,  l e s  modif ica t ions  cor- 

r é l a t i v e s  de l a  f o r c e  ionique  a i n s i  que de  l ' a c t i v i t é  des ions  Ca++ 
II 

(ca lculée  à p a r t i r  de l a  r e l a t i o n  de DEBYE-HUCKEL) l o r s  des  v a r i a t i o n s  de  

concentrat ions en ca t ions  monovalents ne semblent pas pouvoir expl iquer  à 

e l l e s  seules  l e s  d i f f é rences  e n r e g i s t r é e s  au niveau des t ens ions  mécani- 

ques. Par a i l l e u r s ,  l e  remplacement de ces  ions monovalents, h'a+ et K*, 
+ 

par  d ' au t res ,  t e l s  que ~ i +  ou Rb permettant  a i n s i  l e  maint ien  de  l a  f o r c e  

ionique abou t i t  à des r é s u l t a t s  d i f f é r e n t s  e t  confirme l e  r ô l e  propre  de  

ces ca t ions  monovalents ~ a +  e t  K+. S i  pour l 'ensemble de ces  r é s u l t a t s ,  il 

e x i s t e  une grande s i m i l i t u d e  e n t r e  a c t i v i t é  ATPasique e t  c o n t r a c t i o n ,  il 



en est tout autrement en ce qui concerne l'absence de Cl-. En effet. la 

suppression des ions cl- de la solution, et leur remplacement par des ions 

nitrate, méthylsulfate ou sulfate conduit dans tous les cas à une inhibition 

de la contraction des myofilaments, tendant 2 faire des ions CI- un maillon 

indispensable pour un meilleur couplage mécanochin~ique. Un schéma (Fig. 88) 

liant l'activité ATPasique à la contraction a pu être établi en y incluant 

une part prépondérante et positive à l'ion Cl- au niveau d'un maillon (ré- 

sultant peut être d'une modification dans la conformation moléculaire) entre 

l'activité ATPasique et la contraction des myofilaments permettant un meil- 

leur transfert de l'énergie chimique en énergie mécanique. 

ACTlVlTE ATPasique 

O 

CONTRACTION n 
ComiUaAion enthe ao t i v i l é  ATPadipue et contilaction d a  
myo ~iAuneru2. 

LtactivLté AT~anique exence un. eddet pohctid s w l a  contnaction d a  
m y o & Z a m ~  dèd tlim.timt où Le C l -  est pkésent dam Cr miLieu. 
L'exhZence pésurnée d'un mcüZon entxe aotivLté ATPadipue et con- 
.thaction est kepaésentée pan  un point d ' i n t m o g a t i o n  6 UA lequel  
l 'absence d ' i o m  C l -  (miLieu w%ate, mé thybdda te ,  6 u L ~ a t e )  se  
manidesZe ppan un eddet négntid. 
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Enfin, au cours d e  c e t t e  é tude  concernant l a  con t rac t ion  des  nyo- 

f i laments ,  il a toujours  é t é  c o n s t a t é  une "rupture" des  myofilaments à ' d e s  

endro i t s  v a r i é s  s e l o n  l a  p répara t ion  e t ,  il n 'a  pas é t é  a i n s i  p o s s i b l e  de 

f a i r e  a g i r  successivement p l u s i e u r s  mil ieux d e  concentra t ions  d i f f é r e n t e s  

s u r  l a  même préparat ion.  Le f a i t  que l o r s  d e  l a  p répara t ion  des  myofilaments 

i s o l é s  ces  d e r n i e r s  se t rouvent  pendant un cour t  i n s t a n t  (2  mn) au con tac t  

d'un mi l ieu  dépourvu ~ ' A T P  n 'expl ique  pas c e t t e  "rupturet t  de  l a  pr6para- 

t i o n  puisque l ' a d a i t i o n  ~'ATP à t o u t e s  l e s  s o l u t i o n s  correspondantes aux 

d i f f é r e n t e s  é tapes  nécessa i res  à l ' o b t e n t i o n  de ces  myofilaments n'empêche 

pas l a  "rupture". D e  f a i t ,  c e t t e  rup tu re  au cours d e  l ' expér ience  seub le  

pouvoir s t e x p l i q u e r  e t  s e  comprendre dans l a  niesure où l e s  f o r c e s  généra- 

t r i c e s  Gléinentaires ne son t  pas iden t iques  au niveau des  sarcomsres, ces  

d e r n i e r s  en s é r i e  présentant  en e f f e t  de grandes v a r i a t i o n s  de  longueur. 

Quoiqu'il  en s o i t  l a  mesure maximale de l a  tens ion peut ê t r e  obtenue puis-  

que l a  diminution l égè re  de l a  t ens ion  révé lan t  l e  début de  l a  rup tu re  

i n t e r v i e n t  après l e  p la teau  de t ens ion  e t  donc au bout d'un temps r e l a t i -  

vement long,  Au niveau de l a  f  i ,bre i n t a c t e ,  du f a i t  même de  l a  présence 

des  s t r u c t u r e s  membranaires e t  d e  l a  r e l a t i v e  b r i é v e t é  de  l a  con t rac t ion  

phasique, c e  phénomène d e  r u p t u r e  d e  l a  f i b r e  ne se produi t  que trEs 

rarement. 

Sur l a  f i b r e  i n t a c t e  yn premier problème s ' e s t  posé, à s a v o i r  

l a  r e p r o d u c t i b i l i t é  du phénomène d e  con t rac tu re  p rodu i t  par  un excès d e  

K+. En e f f e t ,  il e s t  extrêmement d i f f i c i l e ,  ou a l o r s  aprzs un l aps  de  temps 

t r è s  long (voi re  l ' h e u r e ) ,  d ' o b t e n i r  consécutivement s u r  l a  niême f i b r e  deux 

con t rac tu res  potassiques.  ~ u o i q u ' i l  en s o i t ,  une analyse  s t a t i s t i q u e  des 

amplitudes maximales de c o n t r a c t u r e  a  permis de p a l l i e r  à c e t  inconvénient.  

Les ions  K+ en excès provoquent l a  d é p o l a r i s a t i o n  membranaire q u i  

f a v o r i s e  a i n s i  l ' e n t r é e  de ~ a + + ,  à l ' i n t é r i e u r  de l a  f i b r e  musculaire. Au 

niveau des f i b r e s  musculaires d e  c rus tacés ,  l a  n a t u r e  du courant  e n t r a n t  

a  é t é m o n t r é e ê t r e  ca lc ique  (FATT e t  GINSBORG, 1958 ; HAUDECOEUR e t  WIL- 

BAULT, 1972 a ; KEYNES et  col l . ,  1973 ; PIOUNIER e t  VASSORT, 1975 a). En c e  

qu i  concerne en p a r t i c u l i e r  l a  f i b r e  musculaire d e  crabe,  il a étÉ poss ib le  



de  montrer que ce  courant e n t r a n t ,  inf luencé  par  l a  d é p o l a r i s a t i o n  membra- 

n a i r e ,  p résen te  deux composantes : l ' une  de  n a t u r e  purement c a l c i q u e  re- 

présentant  l ' i n f l u x  i n i t i a l  r ap ide ,  l ' a u t r e  d e  na tu re  semble-t-il compo- 

s i te  en p a r t i e  ca lc ique ,  de c i n é t i q u e  p lus  l e n t e ,  correspondant à l ' i n f l u x  

l e n t  de  ~ a + + .  Ces courants  e n t r a n t s  permettent un accroissement d i r e c t  d e  

l a  concentra t ion  i n t r a c e l l u l a i r e  en Ca" et un accroissement i n d i r e c t  

par  l a  s t imula t ion  d e  l a  l i b é r a t i o n  du ~ a + +  des c i t e r n e s  te rminales  du 

R.S. Ces courants  de Ca++, é l iminés  par  l a  suppression du Ca++ ex t race l -  

l u l a i r e ,  peuvent cependant ê t r e  por t é s  par  l e s  ions sr++. I l  a  en e f f e t  

é té  poss ib le  d 'observer  que l e  remplacement mt1 à mM d e  tous  l e s  ions  ~ a + +  

externes  par  des ions  sr++ permet l e  développement de l a  con t rac tu re  po- 

t a s s i q u e  q u i  p résen te  cependant un décours d i f f é r e n t ,  p lus  l e n t ,  bien que 

l e  courant  en t ran t  p o r t é  dans c e  cas par  l e s  ions sr++ s o i t  p l u s  ample 

(PIOUNIER e t  VASSORT, 1975 a ) .  Ce courant  p o r t é  par  les ions  sr++ s e r a i t  

l à  encore décomposé en deux i n f l u x ,  l ' u n  rap ide  e t  l ' a u t r e  l e n t .  De même 

que l a  d é p o l a r i s a t i o n  membranaire e s t  responsable de c e s  a c t i v a t i o n s ,  il 

s ' avè re  que l a  concentra t ion  e x t r a c e l l u l a i r e  en Ca++ ou en srf* exerce elle 

a u s s i  une inf luence  p o s i t i v e  s u r  ces  i n f l u x  de  Ca++ ou de  sr++. La décom- 

p o s i t i o n  en deux i n f l u x ,  r ap ide  i n i t i a l  puis  l e n t ,  a  pu ê t r e  d i sce rnée ,  

e n t r e  au t re ,g râce  à l a  présence des ions >ln++ e t  par l e u r  s e u i l  de  poten- 

t i e l  d ' a c t i v a t i o n  d i f f é r e n t .  En absence de r e c t i f i c a t i o n  r e t a r d é e  (présen- 

c e  de  TEA : 58 d i ) ,  l ' a d d i t i o n  d ' ions  ~ n + *  aux s o l u t i o n s  de p r é t r a i t e ~ e n t  

des  f i b r e s  supprime l ' a spec t  biphasique de l a  con t rac tu re  a i n s i  que de 

l ' évo lu t ion  du p o t e n t i e l  de membrane. Les ions  lin++ s o n t  sans e f f e t  s u r  l a  

composante l e n t e  du courant e n t r a n t  e t  s u r  l e  développement l e n t  de l a  

con t rac tu re .  Par con t re ,  a i n s i  que c e l à  a  é t é  p rec i sé ,  l a  concentra t ion  

e x t r a c e l l u l a i r e  en Ca++ inf luence  de nianière p o s i t i v e  l ' i n f l u x  de  Ca++. 

La suppression du Ca++ e x t r a c e l l u l a i r e  pendant un laps  d e  temps trss c o u r t  

(20 secondes) s u f f i t  à r é d u i r e  considérablement l ' ampl i tude  de l a  contrac-  

t u r e  et  même à l ' annu le r  complètement. Ce t t e  absence d e  con t rac tu re  e s t  

c o r r e l é e  avec l 'absence de point  d ' i n f l e x i o n  dans l e  déroulement d e  l a  

d é p o l a r i s a t i o n  membranaire. Dans l e  cas où l a  c o n t r a c t u r e  s u b s i s t e  bien 

que considérablement r é d u i t e ,  l ' a s p e c t  biphasique de l a  dépo la r i sa t ion  

meubranaire p e r s i s t e  avec cependant des maxina beaucoup moins amples que 

dans l e s  condi t ions  de  référence.  Ces r é s u l t a t s  semblent impliquer qu'une 

e n t r é e  de  Ca*' s o i t  r equ i se  pour permet t re  l a  l i b é r a t i o n  d e  ~ a + +  pa r  l e  

R.S,~ 'aut rc  p a r t ,  l a  prgsence d e j o n c t i o n s d e  couplage, t r è s  d i f f é r e n c i é e s ,  



d 'aspect  pa l i ssadique ,  e n t r e  l 'abondant système t u b u l a i r e  e t  l e  R.S. ( l a  

microscopie é l ec t ron ique  semble r é v é l e r  l a  présence de  t r abécu les  : 

DELOREEE e.t c o l l . ,  1978 ), permet d 'émettre l 'hypothèse  d'une p o s s i b i l i t é  

de  couplage é l e c t r i q u e  par  l ' i n t e r m é d i a i r e  des ions ~ a " +  e n t r e  ces deux 

syst2n1es membranaires comme l ' a  suggéré dès  1965 EIRICS chez l a  f i b r e  sque- 

l e t t i q u e  d e  grenoui l le .  Le schéma é l e c t r i q u e  d'un t e l  couplage p o u r r a i t ê t r e  

r ep résen té  par un t r a n s i s t o r .  C e t t e  hypothèse demande bien évidemment a 

être v é r i f i é e ,  c ' e s t  l a  r a i s o n  pour l a q u e l l e  des expériences concernant 

l a  d i f f u s i o n  des  molécules d e  microperoxydase (diamètre in fEr ieur  à 20 A) 
dans l e s  d i f f é r e n t s  systèmes membranaires sont  envisasées.  Ilalheureusement, 

l e  grand d é l a i  d 'obtent ion  d e  c e t t e  substance ne nous a  pas encore permis 

de  r é a l i s e r  c e t t e  expsrience,  

 importance de l ' i n f l u x  de ~ a + +  dépend également des concentra- 

t i o n s  en ions Iia* e t  M$+. La présence d e  ~ a +  i n t e r v i e n t  en e f f e t  s u r  l ' i n -  

f l ux  de  ca++. D e  f a i t ,  l ' absence  d e  ~ a +  e x t r a c e l l u l a i r e  permet l e  dévelop- 

pement d'un p o t e n t i e l  d ' ac t ion  q u i  p résen te  un overshoot durable  (FATT e t  

KATZ, 1953 ; UUDECOEUR, 1971 ; IAUDECOEUR e t  GUILBAULT, 1972 a) .  Cet 

accroissement du PA n ' e s t  pas dû à une i n h i b i t i o n  de  l a  r e c t i f i c a t i o n  re-  

t a r d é e  par  l e s  ions choline+ remplaçant l e s  ions ~ a +  puisque HAUDECOEUR 

(1975) observe en présence de TEA un accroissement d'amplitude du PA quand 
+ également: l e s  ions  Xa son t  reniplacés par  l e s  ions c h o l i n e + . ~ ' a b s e n c e  de  

+ 
Na e x t r a c e l l u l a i r e  conduit également B une diminution du. h'a' i n t r a c e l l u -  

l a i r e  (VAUGUI? JONES, 1976) q u i  peut e n t r a î n e r  une diminution de  l a  l i b é -  

r a t i o n  de  ~ a + +  par  leR.S.let augmenter a i n s i  l e  PA grâce au maintien de  l a  

I tdriving force" pour l e s  ions ~ a + +  à une valeur  p lus  élevée.   autre p a r t ,  

un e f f e t  de "frein1' s u r  l ' i n f l u x  de  ~ a + +  peut être obtenu par  l a  présence 

d e  H~+' dans l e  mi l ieu  environnant.  Cet ef £et r égu la teu r  .de l ' e n t r é e  de 

~ a + + ,  obtenue par  l e  M~++, s i g n a l é  par GUILGAIJLT e t  c o l l .  (1965 ; 1966) 

e t  GCILEAULT (1966) s u r  l a  f i b r e  cardiaque a  pu ê t r e  m i s  en évidence 

au niveau de l a  f i b r e  musculaire de crabe. 

Le  remplaceinent des  ions  ~ a +  externes  par  des ions  ~ i +  a b o u t i t  à 

une réduction de l a  concentra t ion  i .n t r ace l1u la i re  en ~ a +  (VAUCHAN JONES, 

1976) et  donc à son remplacement i n t r a c e l l u l a i r e  par  l e  ~ i +  c e  q u i  a  pour 

conséquence de supprimer ou pour l e  moins de r é d u i r e  l a  l i b e r a t i o n  du cai* 



pa r  l e  R.S. (VASSORT, 1972 ; HORACKOVA e t  VASSORT, 1974).  A ins i ,  peut ê t re  

r é v é l é e l ' e x i s t e n c e ,  au niveau d e  l a  c o n t r a c t u r e  po ta s s ique ,  d 'une  t ro i s iZme  

composante, dépendante du ca f+  r é t i c u l a i r e  l i b é r z ,  q u i  s e  développe en f a i t  

t r è s  t ô t ,  à s a v o i r  dès  l a  première composante consécu t ive  à l ' i n f l u x  r a p i -  

de  d e  ~a+'a C e t t e  l i b é r a t i o n  d e  ~ a + +  des  c i t e r n e s  du R.S. augmente, p a r a l l e l e -  

ment à l ' i n £  l u x  de  ~ a " ,  l a  concen t r a t ion  i n t e r n e  en c e t  ion  e t  p e m e t  d e  

c e  f a i t  l 'accroissernent  de  l a  con t r ac t ion .  

L ' a c t i v a t i o n  m y o f i b r i l l a i r e  dans l e  c a s  de  - c e t t e  é t u d e  e s t  

sous l a  dépendance d e  l a  d é p o l a r i s a t i o n  nevbrana i r e  due 2 l 'enric!lissen?ent 

e x t r a c e l l u l a i r e  en ions  1;'. C e t t e  d é p o l a r i s a t i o n  niembranaire provoque, 

a i n s i  que c e l a  v i e n t  d ' ê t r e  d é c r i t ,  l ' i n f l u x  de  ~ a ' +  mais i n t e r v i e n t  éga- 

lement au niveau du phénooiène cie r e c t i f i c a t i o n  normale (GIiULE e t  c o l l . ,  

1976) ,  t e c t i f i c a t i o n  norniale q u i  f r e i n e  donc en r e t o u r  l a  d é p o l a r i s a t i o n .  

Une p a r t i e  d e  l ' é t u d e  p ré sen tée  dans c e  n é ~ o i r e  e t  notainment l a  conparai-  

son des  e f f e t s  du TEA s u r  l a  f i b r e  muscula i re  d e  g r e n o u i l l e  e t  s u r  c e l l e  

d e  c r a b e  a permis d e  montrer  l ' impor tance  de l a  n a t u r e  mgne du courant  

pas san t  pa r  l e  cana l  d e  r e c t i f i c a t i o n  r e t a r d é e .  D e  f a i t ,  il s ' a v è r e  que 

les i o n s  Cl'  p a r t i c i p e n t  pour une grande p a r t  au courant  r e t a r d é  p o r t é  

pour envi ron  22 % pa r  l e s  i ons  K' e t  78 % pa r  l e s  i ons  Cl '  (IMUDECOEUR et  

c o l l . ,  1977). La concen t r a t ion  e x t r a c e l l u l a i r e  d e  Cl'  i n f l u e n c e  l a  dépola- 

r i s a t i o n  consécut ive  à l ' en r i ch i s semen t  du n i i l i eu  en  K' par  l e  b i a i s  d e  

l ' ampl i tude  du courant  r e t a r d é  sous l a  dépendance d e  l a  '!driving force" 

pour  les ions  Cl- .  De p l u s ,  comme l e  TEA a b o l i t  l a  r e c t i f i c a t i o n  r e t a r d é e  

de n a t u r e  po ta s s ique  s u r  l e s  f i b r e s  s q u e l e t t i q u e s  d e  g r e n o u i l l e ,  il annu- 

l e r a i t  donc, à des  concen t r a t ions  s i m i l a i r e s ,  l e  courant  r e t a r d é  po r t é  pour  

une t r è s  l a r g e  p a r t  pa r  l e s  i ons  Cl '  s u r  l a  f i b r e  s q u e l e t t i q u e  d e  c rabe  

(STANFIELD, 1970 ; KEYNES et c o l l . ,  1973 ; HAUDECOEUR ~ ~ * G U I L B A U L T ,  1974 ; 

DRULE e t  c o l l . ,  1976).  Du f a i t  d e  l a  suppress ion  d e  l a  r e c t i f i c a t i o n  r e t a r -  

dée  p a r  l a  présence de  TEA, l a  v i t e s s e  d e  d é p o l a r i s a t i o n  membranaire a i n s i  

que son  ampli tude s e  t rouvent  augmentées e t  l e  développement d e  l a  con t r ac -  

t u r e  po ta s s ique  r en fo rcé  . La concen t r a t ion  en Cl '  e x t r a c e l l u l a i r e  i n t e r -  

v i e n t  donc au niveau des phénomcnes membranaires mais ne  semble pas  par  

c o n t r e  j oue r  s u r  l a  concen t r a t ion  i n t r a c e l l u l a i r e  d e  c e t  ion  dans la  niesure 

où il a étG montré qu'un appauvr i s se ren t  d e  l a  t e n e u r  en CI- au con tac t  d e s  

myof ilarLients diminue. l ' a n p l i t u d e  de l e u r  c o n t r a c t i o n  e t  dans l a  mesure où  en 

n i i l i eu  pauvre en Cl' l a  c o n t r a c t u r e  s e  t r o u v e  r en fo rcée .  Ce r é s u l t e t  v i e n t  



donc à l ' encontre  d e  l 'hypothèse d'une d i s t r i b u t i o n  pass ive  du Cl '  s e l o n  

1 son gradient  électrochiniique. Le c h l o r e  semble donc b ien  jouer un r ô l e ,  

indispensable  pour l e  mei l leur  "fonctionnement niécanique" de  c e t t e  f i b r e  

e t ,  s e  t rouve ê t re  par  v o i e  de conséquence, en p lus  du ~ a + + ,  un niaillon 

important dans l e  couplage exci ta t ion-contrac t ion .  

L'ensemble d e  ces  r é s u l t a t s  perniet d e  compléter l e s  schéinas pré- 

cédents  2 savoir  ceux r e l a t i f s  à l ' i n f l u e n c e  des  ions  s u r  l ' a c t i v i t é  ATP- 

as ique  et l a  con t rac t ion  des myofilaments (Figs 87 e t  88) e t  d ' é t a b l i r  

finalement un schéma cybernétique d'ensemble (Fie. 89) du couplage 

exci ta t ion-contrac t ion  de  l a  f i b r e  musculaire s q u e l e t t i q u e  du crabe,  

Carcinus maenas. 

Schéma cybehnéZique du coup.€.age e x W o n - c o n t h a c i i o n  de 
La dibhe muhcuRaihe 6,7kiéf~ n q u d ~ q u e  du ctldbe Cancinus 
maem. 

La dépokb.&a&bn membmnde ut i n d d e  pah Le K+ exXmne. L u  
@èches en ;Dt& p le in  n o t é u  p m  un nigne@nepkénentent des 
edoe& ponLti6n aux c i i ~ ~ é k e n t u  niveaux : membtraWe, ac i i vL té  
ATPaique 4;t cont&ac-Cion den rnyo&Lthnem2. L a  6Lkcheh en poin- 
U ~ A  n o t d a  p m  un nigne hep&& entent d u  e65e.22 nég&gh, 
Lw @èchu en p o i m  e-t p o i W &  n o t t a  pair un nigne @ mm- 
que& L'abnence d'e66e.i~ de l ' i o n  au niveau considéhé ( p a  exemple, 
L ' i o n  Mn++ nwt L'inbLux Lent Ca++, Na+) . 
Au niveau du W e u  i n t W e ~ h ,  deux @2ches pahkavl;t de Ca++i eA de 
Mg++i e-t, abouAhnant au nive.au de L'ackivLté ATPanique, nont en 
~ a L t  no;téa pan deux o i g n a  O e,tG m o W  a i n i l i  L 'existence d'un 
op- de c o n c e ~ o n  pom l~ ions comidet th.  

Endin, Le po in t@ n i g n d e  L' exinzence ptréAumée d' UYI W o n  pouh 
LsyueX .ta pk ibe~ce  de CL- ut indinpenoabLe a6in d'obtevixh un bon 

' - mppohk eni%e 1' a c k i v d é  ATPabique e;t l a  conRhac;tion d a  my~&men& . 
Le t m e  "membtrane" impfiyue non heuRement ta membtrane nahcolemmiyue 
m& é g d m W  Lecl membtrana . t u b u b h e ~ .  







Le couplage excitation-contraction de la fibre nusculaire striée 

de crabe a été abordé de différentes manières sur cette prcparation qui 

présente une ultrastructure complexe avec notamment dtabondantes zones de 

couplage , 

L'étude de 1 'activité' ATPasique des protéines de structure permet 

de connaître l'importance de l'environnement ionique et de mettre en éviden- 

ce l'existence d'optima de concentration pour les ions ~ a + +  et M~++. De 

plus, un point attire l'attention en ce qui concerne l'environnement anio- 

nique, à savoir que la substitutiontotale des ions Cl' par des ions nitra- 

te, méthylsulfate ou sulfate accroît considérablement l'activité XTPaçique 

et que les ions ~ a +  ou K+ sont activateurs. 

L'étude de la contraction des myofilaments isol6s, préparation 

dépourvue de tout système membranaire fonctionnel (membranes tubulaires 

et réticulaires,diades) permet de mettre en évidence une relation linéaire 

liant l'activité ATPasique à la contraction dès l'instant où les ions Cl' 

sont présents dans le milieu environnant. Si l'absence d'ions Cl', ceux-ci 

étant remplacés par des ions nitrate, n6thylsulfate ou sulfate, renforce 

l'activité ATPasique, elle inhibe par contre les contractions même des 

myofilaments, semblant nontrer l'existence d'un maillon au niveau duquel 

les ions Cl' seraient indispensables pour un meilleur couplage mécanochi- 

mique. 

Enfin, l'étude de la contracture potassique et l'enregistrement 

sirfiultané d e  l'évolution du potentiel de membrane fait connaître la part 

de l'intervention des ions au niveau membranaire, connaissant leurs actions 

au niveau des myof ilaments (contract ion et act ivit6 ATPasique) . Comme dans 
les études précédentes un point important est consacré à l'ion Cl- qui se 

trouve être responsable pour une très grande part du courant passantpar le 

canal de rectification retardée., inhibé par les ions TEA. En effet, l'étu- 

de comparative de 'l'action du TEA sur la fibre musculaire de grenouille 

et sur celle de crabe, montrant des effets inverses, ainsi que l'action du 

LEA en milieu de concentrations variées en K+ et cl' sur la fibre de crabe 

ont contribué à montrer, chez cette dernière, l'iniportance de la rectifi- 



cation retardée liée à un mouvement.d1ions Cl'. 

La contracture obtenue par la dépolarisation due à llexcSs de 

K+ présente en fait trois composantes, la première dépend d'un influx 

rapide de ~a", la seconde d'un courant entrant lent porté en partie par 

les ions Ca++. Quant à la troisième composante de la contracture elle est 
++ 

en relation avec la libération du Ca du reticulum sarcoplasmique et 

débute en fait trGs tôt, à savoir dès la première phase correspondante 

à l'influx rapide de ~a++. Cette troisiène composante est en partie inhi- 

bée lors du remplacement du l!a+ intracellulaire par du ~ i +  en absence de 

~ a +  extracellulaire (remplacement nilY à niEI du ~ a +  par ~i+). De plus, les 

in£ lux de Ca++ sont indispensables 2 l'obtention de cette contracture 

puisqu'en effet, 20 secondes seulement après la suppression de ces 

ions dans le milieu externe, la contracture est abolie. 



B I B L I O G R A P H I E  



ADRIAN, R.H., CHANDLER, W.K., HODGKIN, A,L; (1970) 
Voltage clamp experiments in striated muscle fibres, 
J. Physiol., London, - 208, 607-644. 

ALLEN, R.D., HINKE, J.A.M. (1971) 
Na+-Li+ exchange in single muscle fibers of the giant barnacle. 
Can. J. Physiol. Pharmacol,, 49, 862-866. - 

APRIL, E.W., BRANDT, P.W. (1973) 
The myofilament lattice : studies on isolated fibers. III - The effect 
of myofilament spacing upon tension. 
J. Gen. Physiol., - 61, 490-508. 

APRIL, E.W., B.MNDT, P.W., ELLIOTT, G.F, (1972) 
The myofilament lattice : studies on isolated fibers. II - The effects 
of osmotic strength, ionic concentration and pH upon the unit-ce11 
volume. 
J, Cell. Biol., 53, 53-65. - 

ASHLEY, C.C. (1967) 
The role of ce11 calcium in the contraction of single cannulated muscle 
fibers. 
Am. Zoologist, - 7, 647-659. 

ASHLEY, C.C,, ELLORY, J.C., HAINAUT, K. (1974) 
Calcium movements in single crustacean muscle fibres. 
J. Physiol., London, 242, 255-272. - 

ATWOOD, H.L, (1963) 
Differences in muscle fiber properties as a factor in "fast" and "slow" 
contraction in Carcinus, 
Comp, Biochem, ~hysiol,, 10, 17-32. - 

ATWOOD, H,L, (1968) 
Influence of nitrate and other anlons on fast and slow contractions of 
crab muscle. 
Can, J, Physiol, Pharmacol,;-46, 1-.9* 

-. 

ATWOOD, H,L, (1971) 
Z and T tubules in stomach muscles of the spiny lobster. 
J, Cell, Biol,, 50, 264-268. 

Tc. 

ATWOOD, H.L,, DORAI RAJ, B,S. (1964) 
Tension development and membrane responses in phasic and tonic muscle 
fibers of a crab, 
J, Cell, Comp. Physiol,, 64, 55-52, 

?- 

ATWOOD, H,L,, HOYLE, G., SMYTH, T, (1965) 
Mechanical and electrical responses of single innervated crab-muscle 
fibres . 
J, Physioll, London, 180, 449-482. - 

AVENA, R,M,, BOWEN, W.J. (1971) 
Adenosine triphosphate inhibition in myosin adenosine triphosphate systems. 
J, Biol. Chem,, 246, 2265-2270, 

--71- 



AZUMA, N., ASAKURA, A., YAGI, K. (1 975) 
Myosin from Molluscan Abalone, Haliotis discus. Isolation and enzymatic 
properties. 
J. Biochem., - 77, 973-981. 

BAILEY, K. (1942) 
Myosin and adenosinetriphosphatase. 
Biochem. J., - 36, 121-139. 

BAILEY, K. (1948) 
Tropomyosin : a new asymmetric protein component of the muscle fibril. - 7 

J. Biochem., - 43, 271-278. 

B G N Y ,  M. (1967) 
ATPase activity of myosis correlated with speed of muscle shortening. 
J. Gen. Physiol., - 50, 197-218, 

B&, M., BA&, K. (1970) 
Change in the reactivity of myosin during muscle contraction. 
J. Biol, Chem., - 245, 2717-2721, 

BARANY, M., B~RANY, K., RECKARD, T., VOLPE, A. (1965) 
Myosin of fast and slow muscle of the rabbit. 
Arch. Biochem. Biophys., - 109, 185-191, 

BASS, B.G;, CIULLA, E.M., KLOP, P., VAN BAAL, S. (1975) 
Some electrical and mechanical effects of strontium on toad ventricular 
muscle : comparison to calciumt 
J, Physiol, , London, - 252, 547-564, 

BEATY, G.N,, STEFANI; E, (1976 a) 
Calcium dependent electrical activity in twitch muscle fibres of the 
f rog, 
Proc, R, Soc. Lond, B., 194, 141-150, 

BEATY, G,N,, STEFANI, E, (1976 b) 
Inward calcium current in twîtch muscle fibres of the frog, 
J, Physiol,, London, _. 260, 27 P, 

BENDALL, J.R. (1953) 
Further observations on a factor (the "Marsh" factor) effecting relaxa- 
tion of ATP-shortened muscle-flbre models, and the effect of Ca and Mg 
ions upon it, 
J. Physiol., London, Y 121, 232-254, 

.. 
BENNINGER, C,, EINWACHTER, H,M,, HAAS, H,G,, KERN, R, (1976) 

Calcium-sodium antagonism on the frog's heart :. a voltage-clamp study. 
J, Physiol,, London, - 259, 617-645, 

BENOIT, P,H, (1975) 
Communication orale. 
Réunion des Physiologistes, Louvain, 22 Novembre 1975. 



BERNARD, C., GARGOUIL, Y ,M., ROUGIER, O,, RAYMOND, G , ,  GARNIER, D, (1968) 
La réponse et les courants transmembranaires de la fibre auriculaire 
cardlaque d'Axolotl ; existence d'un canal rapide insensible à la tetro- 
dotoxine, présence d'un canal lent, 
J, Physiol,, Paris, - 60, 346, 

BERNARD, C. , SASSINE, A. , GARGOUÏL, Y .M. (1 974) 
Actions of Ca++, Sr++ and Ba++ ions on the electrical properties of 
cardiac membrane. 
Bioelectrochem. Bioenerg., 1, 200-207. - 

BESSEAU, A., GARGO~ÏI, Y.M. (1969) 
Ionic currents in rat ventricular heart fibers : voltage-clamp experiments 
using double sucrose-gap technique. 
J. Physiol., London, 204, 95 P. - 

BESSEAU, A., LEOTY, c., GARGOU~L, Y .M. (1969) 
Etude en courant ou voltage imposé, de préparations ventriculaires car- 
diaques de rat par la technique de double separation de saccharose. 
C. R. Acad. Sci. Paris, 268, 2714-2717. - 

BEZANILLA, F., CAPUTO, C., GONZALEZ-SERRATOS, H., VENOSA, R.A. (1972) 
Sodium dependence of the inward spread of activation in isolated twitch 
muscle fibres of the frog. 
J. Physiol., London, 223, 507-523. - 

BIANCHI, C.P. (1961) 
Calcium movements in muscle. 
Circulation, 24, 518-522, - 

BIANCHI, C.P. (1968) 
Pharmacological actions on excitation-contraction coupling in striated 
muscle. 
Fed. Proc., 27, 126-131. - 

BIANCHI, C.P.: SHANES, A.M. (1959) 
Calcium influx in siceletai muscle at rest, during activity, and düring 
potassium cuntïacture. 
J. Gen. Pliysiol., 42, 803-815. - 

BIRKS, R.I. (1965) 
The sarcoplasmic reticulum of twitch fib'res in the frog sartorius muscle. 
In : "Muscle", PERGAMON PRESS Ed., Oxford, London, 199-216. 

BLINKS, J.R. (1965) 
Influence of osmotic strength on cross-section and voiume of isolated 
single muscle fibres . 
S. Physiol., London, 177, 42-57, - 

BOCHARNIKOVA, I.M., MAWüiOV, A,A., SAMûRUKOVA, 0,D. (1974) 
Effect of Ca ions on stationary kinetics of Anase reaction of myosin, 
Biofizika SSSR, 39, 413-417. - 

BOLZER, E. (1961) 
Distribution of nonelectrolytes in muscle, 
Amer. J. Physiul,, E, 651-655, 



BORJ3JD0, J., OPLATU, A. (1976) 
Tension development in skinned glycerinated rabbit psoas fiber segments 
irrigated with soluble myosin fragments, 
Biochim. Biophys. Acta, - 440, 241-258, 

BOWEN, W.J., MANDELKERN, L, (1970) 
The relationship between shortening of glycerinated muscle fibers and 
ATPase activity, 
Physiol, Chem, Physics, - 2, 227-241, 

BOWEN, W.J., MANDELKERN, L. (1971) 
Glycerinated muscle fibers : relation between isometric tension and ade- 
nosine triphosphate hydrolysis. 
Science, - 173, 239-240. 

BOWEN, W.J., W T I N ,  H.L. (1963) 
A study of diffusion of ÂTP rhrough glycerol-treated muscle. 
Arch. Biochem. Biophys., - 102, 286-292. 

BRANDT, P.W.! REUBEN, J.P., GRUNDFEST, H. (1972) 
Regulation of tension in the skinned crayfish muscle fiber. II - Role 
of calcium. 
J. Gen. Physiol., - 59, 305-317. 

BREMEL, R.D., WEBER, A. (1972) 
Cooperation within actin filament in vertebrate skeletal muscle. 
Nature New Biology, - 238, 97-101. 

 BR^, G. (1972) 
.-. Etude de la secousse de la fibre musculaire striée de crabe. 

Thèse 3e Cycle, Univ, LILLE 1, 

BRÛLE, G., FALEMPIN, M., GUILBAULT, P, (1970j 
Effets de milieux riches en potassium (K+) et privés de sodium (~a+) sur 
les propriétés mécaniques de la fibre musculaire isolée de crabe. 
J ,  Physiol,, Paris, 62, 136-137. 

v 

BRÛL~, G,, FALEMPIN, M,, GUILBÂULT, P. (1972) 
Les ions potassium (K+), calcium (Ca++) et sodium (Na") Sans le dévelop- 
pement de la contracture potassique de la fibre striée phasique de crabe. 
C. R. Acad, Sci, Paris, - 275, 1649-1652. 

BRG, G., WILBAULT, P. (1975) 
Effets des cations sur la contraction des myofilaments de la fibre striée 
de crabe. 
C, R, Acad. Sci, Paris, - 280, 1269-1272. 

B R G ,  G., GAUILBAULT, P., HAUDECOÉUR, G. (1976) 
Delayed rectification in the skeletal muscle fibre of the crab. 
J, Physiol., London, - 263, 25i-252 P. 

BRÛLÉ, G., GUILBAULT, P., HAIiDECOEUR, G. (1977 a) 
Effets de solutions hy~ertoniques sur le couplage excitation-contraction 
de la fibre musculaire squelettique de crabe. 1 - Aspects électrique et 
mécanique. 
J. Physiol., Paris, - 73, 663-674. 



 hi, G., GUILBAULT, P., HAUDECOEUR, G, (1977 b) 
Existence of two coinponents of dynamic inward current in the crab skeie- 
ta1 muscle fibre, 
Proc, Int, 'Linion Physiol. Sci,, 13, 101. - 

B R ~ E ,  G., GUILBAULT, P., HAUDECOEUR, G. (1 978) 
Effets de solutions hypertoniques sur le couplage excitation-contraction 
de la fibre musculaire squelettique de crabe, Influence des ions Li+, 
en absence de rectification retardée inhibée par le TEA, sur le PA et 
sur la contracture. 
A soumettre .au J, Physiol.,. Paris. 

BUTINA, A.Ye. (1971 a) 
Dependence of tension and ATPase activity of glycerinized muscle fibres 
on the relative length of the fibre. 
Biofizika SSSR, - 16, 1, 52-59. 

BUTINA, A.Ye. (1971 b) 
Possible causes of self-relaxation of glycerinized muscle fibres. 
Biofizika SSSR, - 16, 5, 857-864. 

BUSSELEN, P., VAN KERKHOVE, E. (1975) 
The effects of low external sodium on contracture tension and Ca m0v.e- 
ments in the goldfish ventricle. 
Arch. Internat. Physiol. Bioch., 83, 337-340. - 

CAILLB, J. , ILDEFONSE, M. , ROUGIER, 0. (1 977 a) 
Time and voltage dependent sodium conductance in tubular membrane of frog 
twitch fibres : a possible step in excitation-contraction coupling. 
Proc. Int, Union Physiol. Sci., - 13, 319. 

CAILL~, J., ILDEFONSE, M., ROUGIER, 0. (1977 b) 
Rôle des ions sodium dans le couplage excitation-contraction de la fibre 
musculaire squelettique, 
J. Physiol., Paris, réunion de l'Association des Physiologistes à Grenoble 
du 10 au 13 Novembre 1977 (sous presse). 

CALDWELL, P.C., WALSTER, G. (1963) 
Studies on the micro-injection of various substances into crab muscle 
fibres. 
J. Physiol,, London, - 169, 353--372, 

CAPUTO, C., GIMENEZ, M. (1967) 
Effects of external calcium deprivation on single muscle fibers, 
J, Gen. Physiol,, 50, 2177-2195. - 

CARVALHO, A.P. (1968) 
Effects of potentiators of muscular contraction on binding of cations by 
sarcoplasmic reticulum, 
J. Gen. Physiol., 51, 427-442. - 

CHA, Y.N., SHIN, B.C., LEE, K.S. (1971) 
Active uptake of cas+ and activated Mg++ ATPase in red ce11 membrane 
fragments . 
J, Gen. Physiol.,'57, 202-215, - 



CHAPMAN, R.A. (1974) 
A study of the contractures induced in frog atrial trabeculae by a re-. 
duction of the bathing sodium concentration, 
S, Physiol,, London, - 237, 295-313, 

CHAPMAN, R.A., ELLIS, D, (1977 a) 
The effects of manganese ions on the contraction of the frog's heart. 
S, Physiol,, London, - 272, 331-354, 

CHAPMAN, R,A,, ELLIS, D, (1977 b) 
Uptake and loss of manganese from perfused frog ventricles, 

. J, Physiol,, London,'272, - 355-366, 
CHAPMAN, R.A., OCHI, R. (1972)' 

The effects of manganese ions on the contractile responses of isolated 
frog atrial trabeculae. 
J. Physiol., London, - 222, 56-58 P. 

CHAPMAN, R.A., TUNSTALL, J. (1969) 
Evidence for the site of Na/Ca antagonism in cardiac muscle of the frog, 
Rana pipieus. 
S. Physiol., London, - 201, 9-11 P. 

CHAPMAN, R.A., TUNSTALL, J, (1970) 
The relationship between the external calcium concentration and the 
contracture tension developed by auricular trabeculae isolated from the 
heart of the frog, Rana pipieus. 
J. Physiol., London, - 210, 147-148 P. 

CHAPMAN, R.A., TUNSTÂLL, J. (1971) 
The dependence of the contractile force generated by frog auricular 
trabeculae upon the external calcium concentration. 
J. Physiol., London, - 215, 139-162. 

CHARNOCK, J.S., ALMEIDA, A.F., TO, R. (1975) 
Temperature-activity relationships of cation activation and ouabain in- 
hibition of (Na+ + K+)-AT~ase. 
Arch. Biochim. Biophys., - 167, 480-487, 

CHIARANDINI, D. J., STEFANT, E. (1 973) 
Effects of manganese on the electrical and mechanical properties of frog 
skeletal muscle fibres. 
S. Physiol., London, - 232, 129-147, 

CHOCK, S.P., CHOCK, P.B., EISENBERG, E. (1976) 
Pre-steady-state kinetic evidence for a cyclic interaction of myosin 
subfragment one with actin during the hydrolysis of adenosine 5'- 
triphosphate. 
Biochemistry, - 15, 3244-3253.. 

COHEN, C., CASPAR, D.L,D,, PARRY, D.A.D,, LUCAS, R.M. (1971) 
Tropomyosin crystal dynamics. 
Cold Spring Harbor Symp, Quant. Biol,, 36, 205--216. 

COSTANTIN, L.L. (1971) 
Biphasic potassium contractures in frog muscle fibers. 
J, Gen. Physiol,, 58, 117-130, - 



COSTANTIN, L.L. (1 975) 
Contractile activation in skeletal muscle, 
Prog, Biophys, Mol, Biology, 29, 199-224, - 

COSTANTIN, L.L., PODOLSKY, R.J. (1967) 
Depolarization of the interna1 membrane system in the activation of frog 
skeletal muscle, 
J,,Gen. Physiol,, 50, 1101-1124. - 

CSAPO, A, (1959) 
Studies on excitation-contraction coupling. 
Ann, N,Y, Acad, Sci,, 81, 453-467, - 

CURTIS, B.A. (1966) 
Ca fluxes in single twitch muscle fibers. 
J. Gen. Physiol., - 50, 255-267. 

DABROWSKA, R., SZPACENKO, A. (1977) 
Comparison of the composition and properties of natural actomyosin from 
carp (cyprinus carpio) and rabbit skeletal muscle. 
Comp. Biochem. Physiol., - 56 B, 139-142. 

DALY, 1. de B., CLARK, A.J. ('1921) 
The action of ions upon the frog's heart. 
J. Physiol., London, 54, 367-383, - 

DANCKER, P. (1970) - 
Natural tropomyosin as a physiological inhibitor of the contractile ac- 
tivity of actomyosin. 

., ~flügers Arch., - 315, 187-197. 

DAVYDOV, A.S. (1974) 
Molecular mechanism of contraction of striated muscles. 
Studia biophysica, Berlin, - 47, 221-228. 

DEITMER, J.W. (1977) 
Effects of cobalt and manganese on the calcium-action potentials in lar- 
val insect muscle fibres (Ephestia kühniella). 
Comp, Biochem, Physiol., - 58 A, 1-4. 

DELORME, P., BRÛL~, G., GUILBAULT, P., HAUDECOEUR, G. (1978) 
Effets de solutions hypertoniques sur le couplage excitation-contraction 
de la fibre musculaire squelettique de crabe, II - Aspects ultrastructu- 
raux , 
J. Physiol,, Paris, soumis pour publication. 

DESHCHEREVSKY, V.I. (1977) 
Kinetic mode1 of regulation of muscle protein activity, 
J. Theor. Biol,, - 64, 517334. 

DE VILLAFRANCA, G.W, (1961) 
The A and 1 band lengths in stretched or contracted horseshoe crab ske- 
letal muscle, 
J, Ultrastruct. Res., 5, 109-115, - 



DE VILLAFRANCA, G.W. (1967) 
The adenosinetriphosphatase activity of myofibrils from the horseshoe 
crab, Limulus polyphemus. 
Comp, Biochem, Physiol,, - 21, 259-271, 

DE VILLAFWCA, G.W;, CAMPBELL, L.K. (1969) 
Magnesium activation of natural actomyosin ATPase £rom horseshoe crab. 
Comp. Biochem. Physiol, , 29, 775-783, 

DE VILLAFRANCA, G.W., FRIEDMAN, B.A. (1975) 
Magnesium control of the calcium myosin and actomyosin ATPase of Limulus 
polyphemus. ' 

Comp, Biochem, Physiol., - 51 B, 375-383, 

DIPOLO, R. (1973) 
Sodium-dependent calcium influx in dialyzed barnacle muscle fibers. 
Biochim. Biophys. Acta, - 298, 279-283. 

DORAI RAJ, B.S. (1964) 
Diversity of crab muscle fibers innervated by a single motor axon. 
J. Cell. Comp. Physiol., - 64, 41-54. 

DRABIKOWSKI, W., NOWAK, E., BARïLKO, B., DABROWSKA, R. (1972) 
Tropinin-its composition and interaction with tropomyosin and F. actin. 
Cold Spring Harbor Symp. Quant. Biol., - 37, 245-249. 

DREIZEN, P. (1971) 
Structure and function of myofibrillar contractile proteins. 
Ann, Rev. Med,, 22, 365-390, 

DULLEY, J.R. (1975) 
Determination of inorganic phosphate in the presence of detergents or 
protein. 
Anal, Biochem,, - 67, 91-96, 

DUNHAM, E.T., GLYNN, I.M. (1961) 
Adenosine triphosphatase activity and the active movements of alkali 
metal ions, 
J. Physiol., London, - 156, 274-293, 

DWAL, A., LEOTY, C. (1977) 
Voltage-clamp studies in rat fast skeletal muscle. 
J. Physiol,, London, - 270, 45--46 P, 

EBASHI, S. (1968) 
Contractile proteins of cardiac muscle, 
Jap. Circulat. J., 32, 1797-1800. 

EBASHI, S. (1976) 
Excitation-contraction coupling, 
Ann, Rev, Physiol,, - 38, 293-313, 

EBASHI, S., ENDO, M. (1968) 
Calcium ion and muscle contraction, 
Progr, Biophys, Mol, Biol,, - 18, 123-,183. 



EBASHI, S., K O D W ,  A, , EBASHI, F. (1 968) 
Troponin.1 - Preparation and physiological function, 
J. Biochem., Tokyo, 64, 465-477, - 

EBASHI, S ,', OHTSUKI, 1, , MIHASHI, K. (1 972) 
Regulatory proteins of muscle with special reference to troponin. 
Cold Spring Harbor Symp, Quant, Biol,, ~37, 215-223, - 

EDMAN, K. (1957) 
On the contraction of glyce-rol-extracted muscle fibre bundles under 
highly isometric conditions, 
Acta physiol, Scand,, - 41, 229-254, 

EDWARDS, C., CHICHIBU, S., HAGIWARA, S. (1964) 
Relation between membrane potential changes and tension in barnacle 
muscle f ibers . 
J. Gen. Physiol., 48, 225-234. - 

EISENBERG, B., EISENBERG, R.S. (1968,a) 
Selective disruption of the sarcotubular system in frog sartorius muscle. 
J. Ce11 Biol., - 39, 451-467, 

EISENBERG, B., EISENBERG, R,S. (1968 b) 
Transverse tubular system in glycerol-treated skeletal muscle, 
Nature, 160, 1243-1244. - 

EISENBERG, E., KIELLEY, W.W. (1970) 
Native tropomyosin : effect on the interaction of actin with heavy 
meromyosin and subfragment-1. 
Biochem. Biophys. Res, Commun., 40, 50-56, 

EISENBERG, E,, MOOS, C. (1968) 
The ATPase activity of acto-heavy meromyosin, 
Biochemistry, - .  7, 1486-1489, 

EISENBERG, E., MOOS, C. (1970) 
Actin activation of heavy meromyosin adenosine triphosphatase. 
J. Biol. Chem., - 245, 2451-2456, 

EISENBERG, R.S., GAGE, P,W. (1967) 
Fron skeletal muscle fibers : changes in electrical properties after 
disruption of transverse tubular system. 
Science, - 158, 1700-1701. 

ELLIS, D. (1977) 
The intracellular sodium ion concentration of sheep Purkinje fibres and 
its relationship to external sodium, 
J. Physiol,, London, - 266, 74-75 P. 

ENDO,M, (1964) . 
The superprecipitation of actomyosin and its ATPase activity in low con- 
centrations of ATP. 
J, Biochem,, Tokyo, - 55, 614-622. 



ENDO, M. (1975) 
Conditions required for calcium-induced release of calcium from the 
sarcoplasmic reticulum, 
Proc. Japan Acad., 51, 467-472, 

ENDO, M. (1977) 
Calcium release from the sarcoplasmic reticulum. 
Physiol. Rev., 57, 71-108, 

ENDO, M., KITAZAWA, T, (1976) 
The effect of ATP on calcium releaçe mechanisms in the sarcoplasmic reti- 

. culum of skinned muscle fibers. 
Proc. Japan Acad,, - 52, 595-598. 

ENDO, M., TANAKA, M., OGAWA, Y. (1970) 
Calcium induced release of calcium £rom the sarcoplasmic reticulum of 
skinned skeletal muscle fibres. 
Nature, 228, 34-36. 

ETZENSPERGER, J. (1970) 
Effets d'un changement progressif de la concentration en calcium du 
milieu physiologique sur le potentiel d'action et la secousse de la 
fibre musculaire squelettique de grenouille. 
J. Physiol., Paris, - 62, 299-313. 

FABIATO, A., FABIATO, F, (1972) 
~xcitation-contraction coupling of isolated cardiac fibers with dis- 
rupted or closed sarcolemmas : calcium dependent cyclic and tonic con- 
tractions. 
Circulat. Res., - 31, 293-307. 

FABIATO, A., FABIATO, F. (1973) 
Activation of skinned cardiac cells. Subcellular effects of cardio active 
drugs . 
Europ, J. Cardiol,, - 1, 143-155. 

FABIATO, A., FABLATO, F, (1975 a). 
Contractions induced by a calcium-triggered release of calcium £rom the 
sarcoplasmic reticulum of single skinned cardiac cells, 
J, Physiol., London, - 249, 469-495. 

FABIATO, A., FABIATO, F. (1975 b) 
Effects of magnesium on contractile activation of skinned cardiac cells. 
J. Physiol., London, 249, 497-517. 

P 

FABIATO, A., FABIATO, F. (1976) 
Techniques of skinned cardiac cells and of isolated cardiac fibers with 
disru~ted sarcolemmas with reference to the effects of catecholamines 
and of caffeine. 
In P.E. ROY and N.S. DHALLA, " Recent advances in studies on cardiac 
structure and metabolism", volume 9 "The sarcolema", University Park 
Press Ed., Baltimore, 71-84. 

FABIATO, A., FABIATO, F. (1977) 
Calcium release £rom the sarcoplasmic reticulum. 
Circulat. Res,, 40, 119-129, - 



FAHRENBACH , W. H . '( 1 9 6 7) 
The fine structure of fast and slow crustacean muscles. 
J. Ce11 Biol., 35, 69-79. - 

FALEMPIN, M. (1972) 
Etude de la contracture de la fibre musculaire de crabe, 
Thèse 3e Cycle, Univ. LILLE 1, 

FATT, P., GINSBORG, B.L. (1958) 
The ionic requirements for the production of action potentials in crus- 
tacean muscle fibres. 
J. Physiol,, London, 142, 516-543, - 

FATT, P., KATZ, B. (1953) 
The electrical properties of crustacean muscle fibres. 
S.  Physiol., London, - 120, 171-204. 

FENNER, C., MASON, D.T., ZELIS, R., WIKMAN-COFFELT, J. (1973) 
Regulatory properties of myocardial myosin (ATPase activity/~+/Ca++). 
Proc. Nat, Acad. Sci. USA, 70, 3205-3209. - 

FINKEL, R.M., GERGELY, J. (1961) 
Studies on cardiac myofibrillar adenosine-triphosphatase. 
J. Biol. Chem., - 236, 1458-1462. 

FISKE, C.H., SUBBAROW, Y. (1925) 
The colorometric determination of phosphorus. 
J. Biol. Chem., - 66; 375-400. 

FORD, L.E., PODOLSKY, R.J. (1968) 
Force development and calcium movemencs in skinned muscle fibers. 
Fed. Proc., - 27, 375. 

FORD, L.E., PODOLSKY, R.J. (1972 a) 
Calcium uptake and force development by skinned muscle fibres in EGTA 
buffered solutions. 
J. Physiol., London, - 223, 1-19, 

FORD, L.E., PODOLSKY, R.J. (1972 b) 
Intracellular calcium movements in skinned muscle fibres, 
J. Physiol,, London, 223, 21-33, - 

FRANK, G.B. (1964) 
Evidence for an essential role for calcium in excitation-contraction 
coupling in skeletal muscle. 
Proc. Roy. Soc., 160, 504-512. - 

FRANZ INI-ARMSTRONG , C, ( 1 9 6 6 ) 
Variations in the length of crab myofilaments. 
J, Physiol., London, 186, 25-26 P. - 

FRANZINI-ARMSTRONG, C. (1970) 
Natural variability in the length of thin and thick filaments in single 
fibres from a crab, Portunus depurator, 
J. Cell. Sci., - 6, 559-592, 



FRANZINI-ARMSTRONG, C. (1975) 
Membrane particles and transmission at the triad. 
Fed. Proc, , 34, 1382- 1389, 

FUCHS, F. (1974) 
Striated muscle, 
Ann. Rev, Physiol,, 2, 461-502. 

FUCHS, F,, BAYUK, M. (1976) 
Cooperative binding of calcium to glycerinated skeletal muscle fibers, 
Biochim, Biophys. Acta, - 440, 448-455. 

FUCHS, F., BRIGGS, F.N. (1967) 
The site of calcium binding in the activation of myofibrillar contraction. 
Fed. Proc., - 26, 598. 

FUCHS, F., BRIGGS, F.N. (1968) 
The site of calcium binding in relation to the activation of myofibrillar 
contraction. 
J, Gen. Physiol., - 51, 655-676. 

FUJINO, M., YAMAGUCHI, T., FUJINO, S. (1972) 
"Glycerol effect" in various kinds of muscle cell. 
Jap. J. Physiol., - 22, 477-489. 

FUJINO, M., YAMAGUCHI, T., SYZUKI, K. (1961) 
"Glycerol effect" and the mechanism linking excitation of the plasma 
membrane with contraction, 
Nature, - 192, 1159-1161, 

GAGE, P.W., EISENBERG, R.S. (1969) 
Action potentials, afterpotentials, and excitation contraction coupling 
in frog sartorius fibers without transverse tubules. 
J. Gen. Physiol., - 53, 298-310. 

GAINER, H. (1968) 
The role of calcium in excieation-contraction coupling of lobster muscle. 
J, Gen. Physiol., - 52, 88-110. 

GARNIER, D., NARGEOT, J., POURRIAS, B., ROUGIER, 0. (1977) 
Ionic mechanism of positive inotropic effect of tryptamine on atrial 
fibers : study of the excitation-contraction coupling. 
Proc. Int. Union Physiol. Sci,, - 13, 747. 

GARNIER, D,, ROUGIER, O., GARGOUÏL, Y.M., CORABOEUF, E; (1969) 
Analyse électrophysiologique du plateau des réponses myocardiques, mise 
en évidence d'un courant lent entrant en absence d'ions bivalents. 
pflÜgers Arch., - 313, 321-342, 

GERGELY, J, (1977) 
Molecular aspects of muscle contraction and regulation. 
Basic Res, Cardiol., - 72, 109-117, 

GERGELY, J., PRAGAY, D., SCHOLZ, A.F., SEIDEL, J.G., SRETER, F.A., THOMPSON, 
M.M. (1965) 
Comparative studies on white and red muscle.. 
In S. EBASHI , F . OOSAWA, T . .SEKINE and Y. TONOMURA "Molecular b iology 
of muscular contractionf', Amsterdam, Elsevier Ed., 145-159. 



GILLESPIE, J.I., HUTTER, O.F. (1975) . 
The actions of 4-aminopyridine on the.delayed potassium current in ske- 
letal muscle fibres, 
J, Physiol., London, - 252, 70-71 P. 

GILLIS, J.M. (1967) 
Contraction of isolated crab myofibrils by local application of calcium 
ions, 
J, Physiol,, London, 191, 103-104 P. - 

GILLIS, J.M. (1969) 
The site of action of calcium in producing contraction in striated mus- 
cle. 
J. Physiol., London, - 200, 849-864. 

GILLIS, J .M. ('1 972) 
Le rôle du Calcium dans le contrôle intracellulaire de la contraction 
musculaire. 
These d'Agrégation de l'Enseignement Supérieur, Univ. Cathol. Louvain, 
196 p. 

GILLIS, J.M. (1975) 
Le contrôle intracellulaire de la contraction qsculaire. 
La Recherche, - 6, 60, 840-849. 

GILLIS, J.M. (1977) 
Le couplage excitation-contraction dans la fibre musculaire squelettique 
et cardiaque. 
J. Physiol., Paris, 73, 863-876. 

-, - 
GILLIS, J.M., MARECHAL, G. (1974) 

The incorporation of radioactive phosphate into ATP in glycerinated 
fibres stretched or released during contraction. 
J. Mechanochem. Ce11 Motility, - 3, 55-68. 

GIRARDIER, L., REUBEN, J.P., BRANDT, P.W., GRUNDFEST, H. (1963) 
Evidence for anion pemselective membrane in crayfish muscle fibers and 
its possible role in excitation-contraction coupling, 
J. Gen. Physiol., - 47, 189-214. 

GODFRAIND, T., DE POVER, A. (1975) 
Influence du Na et du K sur l'inhibition de la (Na + K)-ATPase du coeur 
de Cobaye par la digoxine ou le calcium. 
Arch. Int. Physiol. ~iochim,, - 83, 599-601, 

GORDON, A.M., GODT, R.E., DONALDSON, S.K.B., HARRIS, C.E. (1973) 
Tension in skinned frog muscle fibers in solutions of varying ionic 
strength and neutral salt composition. 
J. ' Gen, Physiol., - 62, 550-574. 

l GOUBEL, M.M. (1973) 
Contribution à l'étude de la distribution du chlore par la détermination 
de son activité intracellulaire chez la fibre musculaire striée de crabe. 
Thèse 3e Cycle, Univ. LILLE 1, 



GOUBEL, M.M., GUILBAULT, P. (1972) 
Distribution du chlore au niveau de la fibre striée phasique du crabe 
Carcinus maenas. 
C. R. Acad, Sci., Paris, - 275, 1796-1798. 

GREASER, M.L., GERGELY, J, (1971) 
Reconstitution of troponin activity from three protein components. 
J. Biol. Chem., - 246, 4226-4233. 

GREASER, M.L,, GERGELY, J. (1973) 
Purification and properties of the components of troponin. 
J. Biol. Chem., - 248, 2125-2133. 

GREASER, M.L., YAMAGUCHI, M., BREKKE, C,, POTTER, J., GERGELY, J. (1972) 
Troponin subunits and their interactions, 
Cold Spring Harbor Symp. Quant. Biol., - 37, 235-244. 

GROSCHEL-STEWART , u . ( 1 97 1 ) 
Comparative studies of human smooth and striated muscle myosins. 
Biochim. Biophys. Acta, - 229, 322-334, 

GUILBAULT, P. (1966) 
Action des ions sur l'activité électrique et l'activité mécanique du 
coeur de Mammifère. 
Thèse Doctorat d'Etat, Univ, ORSAY, 

GUILBAULT, P., CORABOEUF, E., DELAHAYES, J, (1965) 
Action des ions calcium et magnésium sur'l'activité ventriculaire du 
coeur de mammifère isolé. 
C. R, Soc, Biol,, 2, 65-69. 

GUILBAULT, P., CORABOEUF, E., PADEL, Y, (1963 a) 
Action d'ions anormaux sur la contraction myocardique ventriculaire de 
la Roussette. 
J, Physiol,, Paris, - 55, 2, 149-150, 

GUILBAULT, P., CORABOEUF, E,, PADEL, Y, (1963 b) 
Effets d'ions anormaux sur le mécanogramme ventriculaire du coeur isolé 
de Roussette. 
C, R. Soc, Biol,, 157, 1378-1383, 

GUILBAULT, P,, DELAHAYES, J,, PAILLARD, M, (1966) 
Résistance membranaire de la fibre ventriculaire de Cobaye, Influence 
des ions calcium et magnésium, 
C,  R, Soc, Biol,, E, 2031-2035, 

GUTH, L,, SAMAHA, F.J, (1969) 
Qualitative differences between Actomyosin ATPase of slow and fast mam- 
malian muscle, 
Experimental Neurology, 25, 138-152. 

HAGIWARA, S. , FUKUDA, J , , EATON , D . C . (3 97 4) 
Membrane currents carried by Ca, Sr and Ba in barnacle muscle fiber 
during voltage clamp, 
J, Gen, Physiol,, - 63, 564-578. 



HAGIWARA, S,, HENKART, M,P,, KIDOKORO, Y, (1971) 
Excitation-contraction coupling. in amphioxus muscle cells, 
J, Physiol,, London, 219, 233-251, - 

HAGIWARA, S. , KIDOKORO , Y. ( 1 97 1 ) 
Na and Ca components of action potential in amphioxus muscle cells, 
J, Physiol,, London, 219, 217-232, - 

HAGIWARA, S,, NAKA, K,I. (1964) 
The initiation of spike potential in barnacle muscle fibers under low 
intracellular Ca+*, 
J, Gen, Physiol,, 48, J41-x162, 

HAJDU, S. (1953) 
Mechanism of the staircase and contracture in ventricular muscle. 
Amer. J. Physiol., 174, 371-380. - 

HANSON, J., HUXLEY, H.E. (1957) 
Quantitative studies on the structure of cross striated myofibrils. 
II - Investigations by biochemical techniques. 
Biochim. Biophys. Acta, 23, 250-260. - 

HARRINGTON, W.F. (1972) 
Muscle proteins and muscle contraction. 
In C.B. ANFINSEN, R.F. GOLDBERGER, A,N, SCHECHTER "Current topics in 
biochemistry", Academic Press Ed., New-York, 135-185. 

HARTSHORNE, D.J., DREIZEN, P. '(1972) 
Studies on the subunit composition of troponin, 
Cold Spring Harbor Symp. Quant. Biol., 37, 225-234, 

HARTSHORNE, D.J., MUELLER, H. (1968) 
Fractionation of troponin into two distinct proteins, 
Biochem, Biophys, Res, Commun., 2, 647--653.. 

HARTSHORNE, D.J., PYUN, H,Y. (1971) 
Calcium binding by the troponin complex and the purification and proper- 
ties of troponin A, 
Biochim. Biophys, Acta, 229, 698-711, , - 

HASELGROVE, J,C. (1972) 
X-ray evidence for a conformational change in the actin containing fila- 
ments of vertebrate striated muscle, 
Cold Spring Harbor Symp, Quant, Biol,, 37, 341-352, - 

HASSELBACH, W, (1 952 a) 
Die Unwandlung von Aktomyosin-ATPase in die L-myosin-ATPase durch 
Aktivatoren und die resultierenden Aktivierungseffekte, 
Z, Naturforsch, 7 B, 163-174, - 

HASSELBACH, W. (1952 b) 
Die Diffusionskonstante des Adenosintriphosphats im Inneren der Muskel- 
f aser , 
Z, Naturforsch,, 7, 334-337, 



HASSELBACH, W. (1953) . 
~lektromikrosko~i~ch& ~ntersuchun~en an Nuskel f ibrillen bei total- 
und partieller Extraktion des L-Myosins. 
Z. Naturforsch., - 8 B, 449-451, 

HASSELBACH, W, (1964) 
Relaxation and the sarcotubular calcium pump, 
Fed, Proc,, - 23, 909-912, 

HASSELBACH, W. (1966) 
Structural and enzymatic properties of the calcium transporting membra- 
nes of the sarcoplasmic reticulum, 
Ann, N.Y, Acad, Sci,, E, 1041-1048, 

HATZE, H. (1973) 
A theory of contraction and a mathematical mode1 of striated muscle. 
J. Theor. Biol., - 40, 219-246. 

HAUDECOEUR, G. (1971) 
Etude des perméabilités ioniques membranaires de la fibre musculaire 
striée de crabe. 
Thèse 3e Cycle, Univ. &ILLE 1, 

HAUDECOEUR, G. (1975) 
Réponse dépolarisante de la fibre unisculaire striée squelettique phasi- 
que du crabe Carcinus maenas. Nature ionique, localisation des conduc- 
tances ioniques membranaires responsables en rapport avec l'ultrastruc- 
ture . 
Thèse Doctorat dlEtat, Univ, LILLE 1, -. 

KAUDECOEüR, G, (1978) 
Communication personnelle, 

HAUDECOE~, G., BRULE, G., BERTRAND, P. (1977) 
.. 

Le courant dynamique sortant de la fibre squelettique de crabe, Est-il 
porté par les ions K+ et/ou les ions Cl' ? 
J. Physiol,, Paris, Congrès des Physiologistes, Réunion de Grenoble, 
Novembre 1977, 

HAUDECOEUR, G,, BRULE, G,, GUILBAULT, P. (1972) 
Influence du calcium (Ca++) et du magnésium (Mg++) extracellulaires sur 
les açtivités électrique et mécanique de la fibre striée squelettique 
d'Invertébré, 
J. Physiol., Paris, 65, 244-245 A, 

7 

HAUDECOEUR, G,, GUILBAULT, P. (1972 a) 
Contribution à l'étude de l'activité électrique de la fibre musculaire 
striée de crabe (Carcinus maenas), 1 - Effets sur le potentiel d'action 
de solutions de contenu ionique modifié, 
J, Physiol., Paris, - 64, 367-386, 

HAUDECOEUR, G., GUILBAULT, P, (1972 b) 
Existence d'un antagonisme c~++-M~++ au niveau de l'activité électrique 
de la fibre musculaire striée de crabe, 
C, R, Acad, Sci,, Paris, - 274, 2889-2892. 



HAUDECOEUR, G,, GUILBAULT, P. (1974) 
Etude des phénomènes de rectification membranaire de la fibre musculaire 
striée de crabe (Carcinus maenas), 
C. R. Acad, Sci., Paris, 278, 2457-2460, - 

HEILBRUNN, L,V,, WIERCINSKI, F,J, (1947) 
The action of various cations on muscle protoplasm, 
J, Cell, Comp, Physiol,, 29, 15-32. 

-c.I 

HENEEK, M,, ZACHAR, J. (1977) 
Calcium currents and conductances in the muscle membrane of the cra~fish. 
J, Physiol,, London, 268, 51-73, - 

l HERBST, M., PIONTEK, P. (1974) 
Studies' on the origin of resting tension of skeletal muscle. 
Biochem. Biophys. Res. Comun., - 57, 1293-1300. 

HILL, A.V. (1949) 
The abrupt transition from rest to activity in muscle. 
Proc. Roy. Soc. B., 136, 399-420. - 

HODGKIN, A.L., HOROWICZ, P. (1959) 
The influence of potassium and chloride ions on the membrane potential 
of single muscle fibres. 
J. Physiol., London, - 148, 127-160, 

HODGKIN, A.L., HOROWICZ, P. (1960 a) 
Potassium contractures in single muscle fibres. 
J. Physiol., London, 153, 386-403, - 

HODGKIN, A.L., HOROWICZ, P. (1960 b) 
The effect of nitrate and other anions on the mechanical response of 
single muscle fibres. 
J. Physiol., London, 153, 404-412. - 

HOMSHER, E., BRIGGS, F,N., WISE, R.M. (1974) 
Effects of hypertonicity on resting and contracting frog skeletal muscles. 
Amer. J. ~hysiol,, 226, 855-863, - 

HORACKOVA, M:, VASSORT, G. (1974) 
Excitatlon-contraction coupling in frog heart, Effect of veratrine. 
pflÜgers Arch., 352, 291-302. - 

HORACKOVA, M., VASSORT, G. (1976 a) 
Regulation of tonic tension in frog atrial muscle by voltage-dependent 
Na-Ca exchange. 
J. Physiol., London, 258, 77-78 P. - 

HORACKOVA, M., VASSORT, G. (1976 b) 
Calcium conductance in relation to contractility in frog myocardium. 
J. Physiol., Liondon, 259, 597-6 16. - 

HOTTA, K., BOWEN, W,J, (1970) 
Contraction and ATPase activity of glycerinated muscle fibers and myo- 
fibrillar fragments. 
Amer. J. Physiol., 218, 332-337. - 



HOWELL, J.N. (1969) 
A lesion of the transverse tubuLes of skeletal muscle. 
J. Physiol., London, - 201, 515-533. 

HOWELL, J.N., JENDEN, D.J, (1967) 
T-tubules of skeletal muscle : morphological alteration which interrupt 
excitation contraction coupling. 
Fed.   roc,, - 26, 553. 

HOYLE, G. (1961) 
Fonctionna1 contracture in a spiraculae muscle. 
J, Insect. Physiol., - 7, 305-314. 

HOYLE, G., SMYTH, T. (1963) 
Neuromuscular physiology of giant muscle fibers of a barnacle, Balanus 
nubilus . 
J. Comp. Biochem. Physiol., - 10, 291-314. 

HOYLE, G., WIERSMA, C.A.G. (1958) 
Excitation at neuromuscular junctions in crustacea. 
J. Physiol., London, - 143, 403-425. 

HUDDART, H. (1971) 
The effect of pH on quinine-induced contraction and excitation-contraction 
coupling in crustacean skeletal muscle. 
Experientia, - 27, 1041-1043. 

HUXLEY, A.F. (1956) 
Local activation of striated muscle from the frog and the crab. 
J. Physiol., London, - 135, 17-18 P. 

HUXLEY, A.F, (1957) 
Muscle structure and theories of contraction, 
Progr. Biophys. Biochem,, - 7, 255-318, 

HUXLEY, A.F. (1974) 
Review lecture : muscular contraction, 
J. Physiol,, London, - 243, 1-43, 

HUXLEY, A.F., TAYLOR, R.E. (1958) 
Local activation of striated muscle fibres, 
J, Physiol,, London, 144, 426-441, 

-TC 

HUXLEY, H,E. (1969) 
The mechanism of muscular contraction, 
Science, 164, 1356-1366, - 

HUXLEY, H.E. (1972) 
Structural changes in the actin and myosin containing filaments during 
contraction, 
Cold Spring Harbor Symp, Quant. Biol,, 37, 361-376, - 

HUXLEY, H.E., HANSON, J, (1957) 
Quantitative studies on the structure of cross striated myofibrils. 
1 -.Jnvestigations by interference microscopy, 
Biochem. Biophys, Acta, 23, 229-249. - 



HWANG, J,C,, CHEUNG, Y.M. (1975) 
Difference in mechanical properties of adjacent sarcomeres in single 
striated muscle fibres of the horseshoe crab (Tachypleus gigos). 
Experientia, 31, 57-60. - 

INAGAKI, C, , LINDENMAYER, G,E; , SCHWARTZ, A, (1974) 
Effects of sodium and potassium on binding of ouabaïn to the transport 
adenosine triphosphatase, 
J, Biol, Chem,, 2, 5135-5140. 

JACOBS, H,K,, GUTHE, K,F, (1970) 
&ions and the contract ion of glycerol-extracted muscle f ibers . 
Arch, Biochem, Biophys,, 136, 36-40, 

JULIAN, F.J. (1971) 
The effect of calcium on the force-velocity relation of briefly glyceri- 
nated frog muscle fibres. 
J. Physiol., London, - 218, 117-145. 

KALAMKAROVA, M.B., KOFMAN, E.B., NANKINA, V.P. (1975) 
The inhibitory action of the light meromyosin component on the myofibril- 
lar and actomyosin ATP-ase. 
Physiol. Bohemoslov., - 24, 35-40. 

KAO, C.Y., STANFIELD, P.R. (1970) 
Actions of some cations on the electrical properties and mechanical thres- 
hold of frog sartorius muscle fibres. 
J. Gen. Physiol., 55, 620-639. - - 

KATZ, A.M., REPKE, D.I., RUBIN, B.B. (1966) 
Adenosinetriphosphatase activity of cardiac myosin. 
Circulat. Res., - 19, 611-621. 

KATZ, B. (1950) 
The link between excitation and contraction. 
Proc. Roy. Soc. B., 137, 45-47. - 

KATZ, B., LOU, C.H. (1947) 
Electric rectification in frog's muscle, 
J. Physiol., London, 106, 29-30 P. - 

KELEMEN, G.SZ., M~HLRAD, A. (1969) 
Effect of monovalent cations on myosin ATPase, 
Acta Biochim. Biophys. Acad, Sci. Hung., 4, 349-356. - 

KENTISH, J., NAYLER, W.G. (1976) . 
Effect of pH on the ~ a + +  dependent ATPase of rabbit cardiac and white 
skeletal myofibrils. 
J. Physiol., London, 265, 18-19 P. 

l - 
KERRICK, W.G.L., DONALDSON, S.K.B, (1972) 

The effects of M ~ + +  on submaximum ~a++-activated tension in skinned 
fibers of frog skeletal muscle. 
Biochim. Biophys. Acta, 275, 117-122. - 



KERRICK, W.G.L., DONALDSON, S.K.B. (1975) 
The comparative ef fects of ka++] and [M~+*] on tension generation in the 
fibers of skinned frog skeletal muscle and mechanically disrupted rat ven- 
tricular cardiac muscle. 
~flügers Arch., - 358, 195-201. 

KEYNES, R.D., ROJAS, E., TAYLOR, R.E., VERGARA, J. (1973) 
Calcium and potassium systems of a giant barnacle muscle fibre under 
membrane potential control. 
J. Physiol., London, - 229, 409-455. 

KOLLIKER, A. (1866) 
Uber die Cohnheim'schen Felder der Muskelquerschnitte. 
Z. Wiss. Zool., 16, 374-382. 

KOVACS, T., O'DONNELL, J.M. (1973)' 
Magnesium inhibition of contractility and calcium exchange in frog sar- 
torius muscle. 
J. Physiol., London, - 236, 23-24 P. 

KRETSINGER, R.H., BARRY, C.D. (1975) 
. The predicted structure of the calcium-binding component of troponin. 

~iochim. Biophys . Acta, 405, 40-52. 
KROLENKO, S.A. (1969) 

Changes in T-system of muscle fibres under the influence of influx and 
efflux of glycerol. 
Nature, - 221, 966-968. 

KROLENKO, S.A. (1971) 
Effect of fluxes of sugars and minera1 ions on the light microscopie 
structure of frog fast muscle fibres. 

. 

Nature, - 229, 424-426. 

KROLENKO, S.A., ADAMJAN, S.J. (1967) 
Permeability of muscle fibres to non-electrolytes. 
Cytology, URSS, - 9, 185-192. 

KÜFFLER, S.W. (1946) 
The relation of electric potential changes to contracture in skeletal 
muscle. 
J. Neurophysiol., - 9, 367-377. 

.. 
LANNERGREN, J., NOTH, J. (1972) 

Contractures of frog muscle fibres evoked.by hypertonic solutions. 
Acta physiol. Scand., - 84, 46-48 A. 

LEGER, J.J., BERSON, G., DELCAYRE, C., KLOTZ, C., SCHWARTZ, K., LEGER, JO, 
STEPHENS, M., SWYNGHEDAUW, B. (1975) 
Heart contractile proteins. 
Biochimie, - 57,.1249-1273. 

LEHMAN, W. (1977) 
Calcium ion-dependent myosin from decopod-crustacean muscles. 
Biochem. J., 163, 291-296, 



L F W ,  W., BULLARD, B., HAMMOND, K. (1974) 
Calcium-dependent myosin from insect flight muscles. 
J. Gen. Physiol., 63, 553-563. - 

LEHMAN, W., SZENT-GY~RGYI, A.G. (1975) 
Regulation of muscular contraction. Distribution of actin control and 
myosin control in the Animal Kingdom. 
J. Gen. Physiol., - 66, 1-30, 

~Born, C . ,  RAYMOND, G, (1972) 
Mechanical activity and ionic currents in frog atrial trabeculae. 
~flügers Arch., 334, 114-128, - 

LONGLEY, W. (1975) 
The double helix of tropomyosin. 
Nature, 253, 126-127, - 

1 LOWRY, O.H., ROSEBROUGH, N.J., FARR, A.L., RANDALL, R. J. (1951) 
Protein measurement with the Folin phenol reagent. 
J. Biol. Chem., 193, 265-275. 

l - 
LOWY, J. (1972) 

X-ray diffraction studies of striated and smooth muscles. 
Boll. Zool., 39, 119-138. - .. 

LULLMAN, M., REIS, E. (1967) 
Uber den Zusamenchang zwischen Membranpotential und Kalium-bzu- 
Acetylcholin-Kontraktur am chronisch denervierten Rattenzwerchfell. 
PflÜgers Arch., - 294, 113-118. 

LÜTTGAU, H.C. (1963) 
The action of calcium ions on potassium contractures of single muscle 
fibres. 
J. Physiol., London, - 168, 679-697. 

L~TTGAU, H.c., GRITSCH (1976) 
Membrane physiology of nerve and muscle fibers. 
G. FISCHER VERLAG Ed., Stuttgart, N.York. 

L~~TTGAU, H.C., NIEDERGERKE, R. (1958) 
The antagonism between Ca and Mg ions on the frog's heart, 
J. Physiol.; London, 143, 486-505, - 

LYMN, R.W. (1974) 
Actin activation of the myosin ATPase : a kinetic-analysis. 
J. Theor. Biol., 43, 313-328. - 

LYMN, R.W., TAYLOR, E.W. (1971) 
Mechanism of adenosine triphosphate hydrolysis by actomyosin. 
Biochemistry, - 10, 4617-4624. 

MAC FARLAND, B.H., INESI, G. (1971) 
Solubilization of sarcoplasmic reticulum with triton X-100. 
Arch. Biochem. Biophys., 145, 456-464. - 



MAC PHERSON, L:, WILKIE, D.R. (1954) 
The duration of the active state in a.muscle twitch. 
J. Physiol., London, - 124, 292-299. 

MANNHERZ, H.G,, GOODY, R.S. (1976) 
Proteins of contractile systems. 
Ann. Rev, Biochem., - 45, 427-465. 

MARSTON, S. B. , TREGEAR, R. T . ( 1 9 7 2) 
Evidence for a complex between myosin and ADP in relaxed muscle fibres. 
Nature, - 235, 23-24. 

MARUYAMA, K., WEBER, A. (1972) 
Binding a adenosine triphosphate to myofibrils during contraction and 
relaxation. 
Biochemistry, - 11, 16, 2990-2998. 

MATHIEU, J, (1970) 
Participation de la microscopie électronique dans la compréhension du 
couplage excitation-contraction. 
D.E.A. Physiologie, Univ. LILLE It 4 

MATSUMURA, M. (1968) 
Contracture of a single crayfish muscle fibre. 
J. Physiol. Soc. Japan, - 30, 485-486. 

MAURIELLO, G.F., SANDOW, A. (1959) 
Active state of muscle in iodoacetate rigor. 
J. Gen. Physiol., 42, 865-881. -, - 

MERMIER, P., HASSELBACH, W. (1976) 
Cornparison between strontium and calcium uptake by the fragmented sarco- 
plasmic reticulum. 
Europ. J. Biochem., 69, 79-86. 

MEVES, H., PICHON, Y. (1975) 
Effects of 4-aminopyridine on the potassium current in internally perfu- 
sed giant axons of the squid. 
J. Physiol., London, - 251, 60-62 P. 

' MILLER, D.J. (1974) 
Evidence for calcium-induced calcium release in intact depolarized frog 
heart muscle. 
S. Physiol., London, - 242, 93-95 P. 

MILLER, D.J., MOISESCU, D.G. (1976) 
The effects of very low external calcium and sodium concentrations on 
cardiac contractile strength and calcium-sodium antagonism. 
J. Physiol., London, - 259, 283-308. 

MOUNIER, Y. (1970) 
Conductances ioniques membranaires de reposde la fibre musculaire de 
crabe. 
Thèse 3e Cycle, Univ. LILLE 1. 



MOUNIER, Y. (1975) 
Analyse, en potentiel imposé, de l'activité électrique.des fibres muscu- 
laires de crabe. Interprétation des potentiels d'action gradués. 
Thèse Doct. d'Etat, Univ. LILLE 1. 

MOUNIER, Y.., GUILBAULT, P. (1970) 
Influence du chlore sur les phénomènes électriques de repos de la fibre 
musculaire striée de crabe. 
C. R. Acad. Sci., Paris, 271, 415-418. - 

MOUNIER, Y., VASSORT, G. (1973) 
Analyse en potentiel imposé -des courants membranaires de la fibre muscu- 
laire de crabe. 

- . C. R. Acad. Sci., Paris, - 276, 173-176. 

Initial and delayed membrane currents in crab muscle fibre under voltage- 
clamp conditions. 
J. Physiol., London, - 251, 589-608. 

MOUNIER, Y., VASSORT, G. (1975 b) 
Evidence for a transient potassium membrane current dependent on calciun 
influx in crab muscle fibre. 
J. Physiol., London, 251, 609-625. - 

MüIR, J.R., WEBER, A., OLSON, R.E. (1971) 
Cardiac myofibrillar ATPase : a comparison with that of fast skeletal 
actomyosin in its native and in an altered conformation. 
Biochim. Biophys, Acta, - 234, 199-209. 

MULVANY, M.J. (1975) 
Mechanical properties of frog skeletal~muscles in iodoacetic acid rigor. 
J. Physiol., London, - 252, 319-334. 

MURAYAMA, K., LAKSHMINARAYANAIAH, N. (1977) 
Some electrical properties of the membrane of the barkacle muscle fibers 
under interna1 perfusion. 
J. Membrane Biol., - 35, 257-283. 

MIRPHY, R.A. (1976) 
Structural proteins in the myofilaments and regulation of contraction in 
vertebrate smooth musc.le. 
Fed, Proc., - 35, 1302-1306. 

NAGAI, T. (1953) 
Physiological studies on crustacean muscle fibres , 1 - ~lectrical stimu- 
lations and types of contraction. 
Annat. Zool. Japon, - 26, 57-63. 

NAKAJIMA, Y., ENDO, M. (1973) 
Release of calcium induced by l'depolarisationll of the sarcoplasmic reti- 
culum membrane. 
Nature, - 246, 216-218. 

NAKAJIMA, S., NAKAJIMA, Y., PEACHEY, L.D. (1969) 
Speed of repolarization and morphology of glycerol-treated muscle fibres. 
3. Physiol., London, 200, 115-116 P. - 



NAKAJIMA, S. , NAKAJIMA, Y, , PEACHEY, L .De ( 1973) 
Speed of repolarization and morphology of glycerol-treated frog muscle 
fibres , 17 

J, Physiol., London, - 234, 465-480, 

NAKAMARU, Y., SCHWARTZ, A. (1972) 
The influence of hydrogen ion concentration on calcium binding and release 
by skeletal muscle sarcoplasmic reticulum, 
J. Gen. Physiol., - 59, 22-32, 

1 NANNINGA, L.B., KEMPEN, R, (1971) 
l . Role of magnesium and calcium in the first and second contraction of 

glycerin-extracted muscle fibers, 
Biochemistry , - 10, 2443-2456, 

NIEDERGERKE, R. (1963) 
Movements of Ca in beating ventriclesof the frog heart, 
J, Physiol,, London, - 167, 551-580, 

NIEDERGERKE, R. , L~TTGAU, H. C. ( 1957) 
Calcium and the contraction of the heart, Antagonism between calcium and 
sodium ions, 
Nature, 179, 1066-1067, - 

NIHEI, T., FILIPENKO, C.A. (1975) 
The effects of substrate concentration on the Mg-adenosine triphosphatase 
activity of myosin. 
Can. J. Biochem., - 53, 1282-1287. 

OCHI, R. (1970) 
The slow inward current and the action of manganese ions in guinea-pig 
myocardium. 
~flügers Arch., 316, 81-94. 

1 
- 

O'DONNELL, J.M., KOVÀCS, T. (1974) 
Functional and ionic changes accompanying magnesium penetration in skele- 
ta1 muscle. 
~flügers Arch., - 350, 321-334, 

OPLATKA, A., BOREJDO, J., GADASI, H., TIROSH, R., LIRON, N., REISLER, E. (1975) 
Contraction of glycerinated muscle fibers, myofibrils and actin threads 
induced by water-soluble myosin fragments, 
In Proteins of contractile systems, 
Proc. FEBS Meetings, - 31, 41-46. 

OPLATKA, A., GADASI, H., BOREJDO, J. (1974) 
The contraction of "ghostff myofibrils and glycerinated muscle fibers irri- 
gated with heavy meromyosin subfragment-1, 
Biochem. Biophys, Res. Conmiun., - 58, 905-912. 

1 ORENTLICHER, M., GERSHO, A. (1977) 
A quantitative mode1 of actin-myosin interaction in skeletal muscle. 

18, 141-159. Biophys, J. ,, - 



ORKAND, R,K, (1962) 
The relation between membrane potenti,al and contraction in single cray- 
fish muscle fibres. 
J, Physiol., London, 164, 103-115, - 

PAILLARD, M. (1972) 
Direct intracellular pH measurement in rat and crab muscle, 
J, Physiol., London, 223, 297-319, - 

PAOLINI, P.J., SABBADINI, R., ROOS, K.P., BASKIN, R,J, (1976) 
Sarcomere length dispersion in single skeletal muscle fibers and fiber 
bundles, 

16, 919-930, Biophys. J,, - 
PARADISE, N.F,, VISSCHER, M.B, (1975) 

K+ and Mg++ net fluxes in relation to zero [~a++] perfusion and subse- 
quent cardiac contracture. 
Proc, Soc. Exp, Biol, Med,, - 149, 40-45, 

PARKER, L., PYUN, H,Y,, HARTSHORNE, D.J, (1970) 
The inhibition of the adenosine triphosphatase activity of subfragment 1- 
actin complex by troponin plus tropomyosin, troponin B plus tropomyosin 
and troponin B' 
Biochem, Biophys. Acta, 223, 453-456. __. 

PARRY, D.A.D. (1975) 
Double helix of tropomyosin, 
Nature, 256, 346, 

7 

PARRY, D.A.D., SQUIRE, M.M. (1973) 
Structural role of tropomyosin in muscle regulation. Analysis of the X- 
ray diffraction patterns from relaxed and contracting muscles. 
J. Mol. Biol., 75, 33--55. - 

PEACHEY, L.D. (1965) 
Transverse tubules in excitation-contraction coupling. 
Fed. Proc., - 24, 1124-1134. 

PEACHEY, L.D. (1966) 
The role of transverse tubules in excitation contraction coupling in 
striated muscles. 
Ann. N. Y. Acad. Sci., 137, 1025-1037. - 

PEACHEY, L.D. (1967) 
Membrane systems of crab fibers. 
Amer. Zoologist, - 7, 505-513. 

PEACHEY, L.D., HUXLEY, A.F. (1964) 
Transverse tubules in crab muscle. 
J. Ce11 Biol., 23, 70-71 A. - 

PELHATE, M., PICHON, Y. (1974) 
Selective inhibition of potassium current in the giant axon of the 
cockrach. 
J. Physiol., London, 242, 90-91 P. - 



PERRY, S.V:, COLE, H.A., HEAD, J.F., WILSON, F.J. (1972) 
Localrzation and mode of action of the inhibitory protein component of 
the troponin complex. 
~oid- Spring Harbor Symp. Quant. Biol. , - 37, 25 1-262. 

PERRY, S.V., GREY, T.C. (1956) 
A study of the effects of substrate concentration and certain relaxing 
factors on the magnesium-activated myofibrillar Adenosine Triphosphatase. 
Biochem. J., - 64, 184-192. 

PORTZEHL, H., CALDWELL, P.C., RUEGG, J.C. (1964) 
The dependence of the contraction and relaxation of muscle fibers £rom the 
crab, Nais squinado, on the interna1 concentration of free calcium ions. 
Biochim. Biophys. Acta, - 79, 581-591. 

PORTZEHL, H., ZAQPALER, P., GAUDIN, J. (1969) 
The activation by ~a+" of the ATPase of extracted muscle fibrils with 
variation of ionic strength, pH and concentration of Mg ATP. 
Biochim. Biophys. Acta, - 189, 440-448. 

POTTER, J.D., GERGELY, J. (1974) 
Troponin, tropomyosin and actin interactions in the Ca++ regulation of 
muscle contraction. 
Biochemistry, - 13, 2697-2703. 

POTTER, J.D., SEIDEL, J.C., LEAVIS, P., LEHRER, S.S., GERGELY, J. (1976) 
Ef fect of ~ a + +  binding on troponin C. 
J. Biol. Chem., 251, 7551-7556, 

PROSSER, C.L., BROWN, F.A. (1962) , 

Inorganic ions. 
In "Comparative animal physiology", SAUNDERS COMPANY Ed., Philadelphia, 
Ch.111, 57-80. 

PYBUS, J., TREGEAR, R.T. (1975) 
The relationship of adenosine triphosphatase activity to tension and 
power output of insect flight muscle. 
J. Physiol., London, 247, 71-89. 

RAPOPORT, S.I., FREYGANG, W.H., PEACHEY, L.D. (1968) 
Swelling of transverse tubular system of frog sartorius. 
Biophys. J., 8, 116 A. 

REGENSTEIN, J .M. , SZENT-G~~RGYI, A. G. (1 975) 
Regulatory proteins of lobster striated muscle. 
Biochemistry, - 14, 917-925. 

REUBEN, J.P., BRANDT, P.W., GARCIA, H., GRUNDFEST, H. (1967) 
Excitation-contraction coupling in crayfish. 
Ann. Zoologist, - 7, 623-645. 

IZEUTER, H., SEITZ, N. (1968) 
The dependence of calcium efflux £rom cardiac muscle on temperature and 
external ion composition. 
J. Physiol,,  ond don, - 195, 451-470. 



ROUGIER, O., VASSORT, G,, GARNIER, D,, GARGOUÏL, Y.M,, CORABOEUF, E. (1969) 
Existence and role of a slow int~ard current during the frog atrial 
action potential, 

~ ~flügers Arch., 308, 91-110. - 
1 

ROUGIER, O., VASSORT, G, , S T ~ F L I ,  R. (1968) 
1 Voltage clamp experiments on frog atrial heart muscle fibers with the 

sucrose-gap technique. 
~flügers Arch,, 301, 91-108. 

T-C 

RUTHERFORD, W. ( 1 89 7) 
On the structure and contraction of striped muscular fibre. 
J, Anat, ~hysiol., 31, 309-342. 

-C- 

SAKAI, T,, KURIHARA, S., YOSHIOKA, T. (1974) 
Action of manganese ions on excitation-contraction coupling of frog 
skeletal muscle fibres, 
Jap, J. Physiol,, 24, 513--530, 

v 

SAMAHA, F.J., GUTH, L., ALBERS, R,W, (1970) 
Differences between slow and fast muscle myosin : ATPase activity and 
release of associated proteins by p--chloromercuriphenylsulfonate. 
J. Biol. Chem, , 245, 2 19-224, 

SANDOW, A. (1965) 
Excitation-contraction coupling in skeletal muscle. 
Pharmacol. Rev,, 17, 265--320, - 

SANDOW, A. (1970) 
Skeletal muscle. 
Ann. Rev. Physiol., 32, 87-138. - 

SANDOW, A. (1973) 
Electromechanical transforms and the mechanism of excitation-contraction 
coup 1 ing . 
J. Mechanochem. Ce11 Motility, 2, 193-207. - 

SANDOW, A., DAS S PAGALA, M.K., SPHICAS, E.C. (1975) 
Excitation-contraction coupling : ef f ects of "zero"-~a~+ medium. 
Biochim. Biophys. Acta, 404, 157-163. - 

SANDOW, A., SCHNEYER, C.A. (1955) 
Mechanics of iodoacetate rigor of muscle. 
J. Cell. Comp. ~hysiol., 45, 131-156. - 

SC-S STEKHOVEN, F.PI.A.H., DE PONT, J.J.H.H.M., BONTING, S.L. (1976) 
Studies on (Na+ + K+)-activated ATPase, XXXVII. ~tabilization by cations 
of the enzyme-ouabaïn complexe formed with Mg++ and inorganic phosphate. 
Biochim. Biophys. Acta, 419, 137-149. - 

SEAGREN, S.C., SKELTON, C.L., POOL, P,E, (1971) 
Relation of cardiac myofibrillar ATPase activity to increased contractile 
state. 
Amer. J. Physiol., 220, 847-851. - 



SEIDEL, J.C. (1967) 
Studies on myosin £rom red and white skeletal muscle.'II - Inactivation 
of myosin £rom red muscles under nild alkaline conditions. 
J. Biol. Chem., - 242, 5623-5629. 

SEIDEL, J.C., SRETER, F.A., THOME'SON, M.M., GERGELY, J, (1964) 
Comparative studies on myofibrils , myosin and actomyosin from red and 
white skeletal muscle. 
Biochem. Biophys. Res, Commun., - 17, 662-667. 

SEXTON, A., GERSTEN, J. (1967) 
Isometric tension differences in fibers of red and white muscles. 
Science, 157, 199. - 

SLAVI~EK, J. (1972) 
Effect of'~a++ on contractility of the isolated right rat ventricle, 
Substitution of NaCl for choline or hypertonic sucrose, 
Physiol. Bohemoslov., 21, 189-199, 

v 

\f 
SLAVICEK, J, (1976 a) 

The effect of S04--, NO3-, ~ a + +  and temperature upon sodium-free contrac- 
ture, isotonic and isometric contraction of the isolated rat right ven- 
tricle. 
Physiol. Bohemoslov., - 25, 188-192. 

SLAVICEK, J. (1976 b) 
The effect of Ca++, temperature and sucrose upon potassium contracture 
of the isolated rat right ventricle, 
Physiol. Bohemoslov,, 25, 183-187. - ., 

SOLARO, R.J . ,  BRUNI, F.D., GLEASON, E.N. (1976) 
Effects of ionic strength on calcium binding to rabbit skeletal myofi- 
brils, thin filaments and myosin. 
Biochim. Biophys. Acta, - 449, 304-309. 

SOLARO, R.J., PANG, D.C., BRIGGS, F.N. (1971) 
The purification of cardiac myofibrils with Triton X-100. 
Biochim. Biophys. Acta, - 245, 259-262. 

SORENSON, M.M., DAWSON, M. J., REUBEN, J.P., BRANDT, P.W. (1973) 
Modes of action of anions which attenuate tensions in skinned muscle 
fibers of the crayfish. 
Biophys. Soc. Annu. Meet. Abs., 182 a. 

SORENSON, M.M., DE MEIS, L. (1977) 
Effects of anions, pH and magnesium on calcium accumulation and release 
by sarcoplasmic reticulum vesicles. 
Biochim. Biophys. Acta, - 465, 210-223. 

SPUDICH, J.A., HUXLEY, H.E., FINCH, J.T. (1972) 
The regulation of skeletal muscle contraction. II - Structural studies 
of the interaction of the troponin complex with actin, 
J. Mol. Biol., - 72, 619-632. 

SRETER, F.A., SEIDEL, J.C., GERGELY, J. (1966) 
Studies on myosin £rom red and white skeletal muscles of the rabbit. 
1 - Adenosine triphosphatase activity, 
J. Biol. Chem., 241, 5772-5776, - 



STANFIELD, P.R. (1970) 
The effect of the tetraethylammonium ion on the delayed currents of 
frog skeletal muscle. 
J. Physiol., London, 209, 209-229, - 

STANLEY, D.W., DE VILLAFRANCA, G.W. (1970) 
Isometric contraction in glycerinated skeletal muscle of horseshoe 
crab and rabbit. 1 - Relation of tension to muscle fiber dimensions, 
Comp. Biochem. ~hysiol., - 36, 263-270. 

STANLEY, D.W., DE VILLAFRANCA, G,W, (1971 a) 
Isometric contraction in glycerinated skeletal muscle of horseshoe crab 
and rabbit, II - Calcium and magnesium requirements for contraction. 
Comp. Biochem. Physiol,, 38 A, 733--742, - . 

STANLEY, D,W.,'DE VILLAFRANCA, G.W. (1971 b) 
Isometric contraction in glycerinated skeletal muscle of horseshoe 
crab and rabbit, III - Relaxation, 
Comp. Biochem. Physiol., 40 B, 623-632. - 

STEPHENSON, E.W., PODOLSKY, R,J. (1977 a). 
Regulation by magnesium.of intracellular calcium movement in skinned 
muscle f ibers, 
J, Gen, Physiol., 69, 1-16, - 

STEPHENSON, E.W., PODOLSKY, R,J, (1977 b) 
Influence of magnesium on chloride-induced calcium release in skinned 
muscle fibers. 
J, Gen, Physiol,, 69, 17-35, -. 7 

SUAREZ-KURTZ, G. (1974) 
Inhibition of membrane calcium activation by neomycin and streptomycin 
in crab muscle fibres. 
Pflügers Arch., - 349, 337-349. 

SUAREZ-KURTZ, G,, REUBEN, J.P., BRANDT, P.W., GRUNDFEST, H. (1972) 
Membrane calcium activation in excitation-contraction coupling. 

l J. Gen. Physiol., 59, 676-688. - 
SUGI, H., KOSAKA, K. (1964) 

Sumation of contraction in single crayfish muscle fibres. 
Jap. J. Physiol., 14, 450-467. - 

i SUGI, H., YAMAGUCHI, T. (1976) 
Activation of the contractile mechanism in the anterior byssal retractor 
muscle of Mytilus edulis. 
J. Physiol., London, 257, 531-547. - 

SYROVY, 1. (1975) 
The relation between myosin adenosine triphosphatase activity and 
inactivation of myosin under alkaline conditions of heart muscles in 
Mamals of different size. 
Pflügers Arch., 356, 87-92. - 

SZASZ, 1. (1975) 
On the mechanism of activation of Ca ATPase by a single univalent cation. 
Acta Biochim. Biophys. Acad. Sci. Hung., 10, 25-30. - 



SZENT-GYORGYI, A. ( 1 95 I ) 
Chemistry of muscular contraction, 
2nd Ed., ACADEMIC PRESS Ed., N.Y. 

SZENT-GYORGYI, A. G. (1 975) 
Calcium regulation of muscle contraction. 
Biophys. J., 2, 707-723. 

TAKAHASKI, K., HATTORI, A. , YASUI, T. (1970) 
Effect of contraction on the fragmentation of myofibrils, 
J. Biochem. Tokyo, - 67, 4, 609-610, 

TAKAUJI, M., HONIG, C.R. (1972) 
Shortening and ATPase activities of single cardiac fibrils of normal 
sarcomere length . 
Amer. J. Physiol., - 222, 1-9. . 

TARR, M. (1971) 
Two inward currents in frog atrial muscle. 
J. Gen. Physiol., - 58, 523-543. 

TAWADA, K., KOUNOSU, S., OOSAWA, F. (1974) 
An "active-enzyme" muscle mode1 . 
J. Theor. Biol., - 45, 219-233. 

TAYLOR, E.W. (1972) 
Chemistry of muscle contraction, 
Ann. Rev, Biochem., - 41, 577-616. 

THAMES, M.D., TEICHHOLZ, L.E., PODOLSKY, R.J. (1974) 
Ionic strength and the contraction kinetics of skinned muscle fibers. 
J. Gen. Physiol., - 63, 509-530. 

THE, R,, HASSELBACH, W. (1972) 
The modification of the reconstitued sarcoplasmic ATPase by monovalent 
cations. 
Eur. J. Biochem., - 30, 318-324. 

THORENS, S., ENDO, M. (1975) 
Calcium-induced calcium release and "depo1arization"-induced calcium 
release : their physiological significance, 
Proc. Japan Acad., - 51, 473-478. 

TONOMLTRA, Y., INDUE, A. (1974) 
The substructure of myosin and the reaction mechanism of its adenosine 
triphosphatase. 
Mol. Cell. Biochem., - 5, 3, 127-143, 

TONOMURA, Y., OOSAWA, F. (1972) 
Molecular mechanism of contraction, 
Ann. Rev. Biophys, Bioeng., - 1, 159-190. 

T'RAYER, I.P., PERRY, S.V. (1966) 
The myosin of developing skeletal muscle. 
Biochem, Z., 345, 87-100, - 



VASSORT, G. (1972) 
Couplage excitation-contraction, Analyse des réponses. contractiles 
cardiaques en relation avec le& courants ioniques. Modalités d'action 
des ions sodium et de deux tonicardiaques. 
Thèse Doct, d'Etat, Orsay, 

VASSORT, G. (1973) 
Influence of sodium on the regulation of frog myocardial contractility, 
PflÜgers Arch., - 339, 225-240, 

VAUGHAN-JONES, R.D. (1976) 
The effect of low-sodium solution and lanthanum on the sodium activity 
of crab muscle fibres. 
S. Physiol,, London, - 254,, 40-41 P, 

VOLKENSTEIN, M.V. (1969) 
Muscular contraction. 
Biochim, Biophys. Acta, 180, 562-572. - 

VOLLE, R,L,, GLISSON, S.N., HENDERSON, E.G. (1972) 
Blockade by tetraethylamonium (TEA) and rubidium of potassium exchange 
in sartorius muscle fibers : distribution of 1 4 ~ - ~ ~ ~  in muscle, 
~flzgers Arch, , - 333, 281-296, 

WADA, Y,, GOTO, M. (1975) 
Effects of pH on the processes of excitation-contraction coupling of 
bullfrog atrium, 
Jap, J, Physiol , , 25, 605-620, 

v 

WARNER, D.T. (1970) 
A proposa1 for the mechanism of muscle contraction at the molecular 
leve 1. 
J. Theor. Biol., 26, 289-313. - 

WATANABE, A. (1958) 
Initiation of contraction by transverse and longitudinal current flow 
in single muscle fibers, 
Sap, J. Physiol., 8, 123-137, - 

WEBER, A,, HERZ, R. (1962) 
Requirement for calcium in the syneresis of myofibrils. 
Biochem. Biophys. Res. Commun., 6, 364-368, - 

WEBER, A., HERZ, R, (1963) 
The binding of calcium to actomyosin systems in relation to their biolo- 
gical activity. 
J. Biol. Chem., 238, 599-605. - 

WEBER, A,, HERZ, R., REISS, 1. (1963) 
On the mechanism of the relaxing effect of fragmented sarcoplasmic 
reticulum, 
J. Gen. Physiol,, 46, 679-702. - 

WEBER, A., HERZ, R,, REISS, 1. (1964) 
The regulation of myofibri.llar activity by calcium, 
Proc. Roy. Soc, B., 160, 489-501. 



WEBER, A., HERZ, R., MISS, 1. (1969) 
The role of magnesium in the relaxation of myofibrils,. 
Biochemistry, - 8, 2266-2271. 

WEBER, A., MURRAY, J.M. (1973) 
Molecular control mechanisms in 'kscle contract ion. 
Physiol. Rev,, 53, 612-673. 

WEBER, A., WINICUR, S. (1961) 
The role of calcium in the superprecipitation of actomyosin. 
J. Biol, Chem., - 236, 3198-3202. 

WHITE, H.D., TAYLOR, E.W. (1976) 
Energetics and mechanism of actomyosin adenosine triphosphatase. 
Biochemistry, - 15, 5818-5826, 

WILBRANDT, W., KOLLER, H, (1948) 
Die Calcium-Wirkung am Froschherzen als Funktion des Ionengleichgewichts 
zwischen Zellmembran und Umgebung. 
Helv. Physiol, Acta, - 6, 208-221. 

WILKINSON, J ,M. ( 1 9 74 ) 
The preparation and properties of the components of troponin B. 
Biochim. Biophys. Acta, - 359, 379-388, 

WOLODKO, W.T, ,  KAY, C,M. (1975) 
Rabbit cardiac myosin. 1 - Physical and chemical characterization of the 
native molecule. 
Can, J, Biochem,, - 53, 164-174, - 

WOODS, E.F. (1966) 
The dissociation of tropomyosin by urea. 
J. Mol. Biol., - 16, 581-584. 

YAMAGUCHI, M., MIYAZAWA, Y., SEKINE, T. (1970) 
Preparation and properties of smooth muscle myosin from horse esophagus. 
Biocl~im. Biophys. Acta, - 216, 411-421. 

YANAGIDA, T. (1976) 
Birefringence of glycerinated crab muscle fiber under various conditions. 
Biochim. Biophys, Acta, - 420, 225-235, 

YU, L.C., DOWBEN, R.M., KORNACKER, K. (1970) 
The molecular mechanism of force generation in striated muscle. 
Proc. Nat. Acad. Sci. US, - 66, 1199-1205. 

ZACHAR, J., ZACHAROVA, D. (1966) 
Potassium contractures in single muscle fibres of the crayfish. 
J. Physiol., London, - 186, 596-618. 

ZACHAROVA, D,, ZACHAR, J. (1967) 
The effect of external calcium ions on the excitation-contraction cou- 
pling in 
Physiol. 

single muscle fibres on the crayf - 
Bohemoslov., - 16, 191-y4- 

\\l db/ / - \  

T3', - .,y(\ L$,/ ,;2it ,:.a \ i; 
! k /  f*\ 

'ish, 


